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Nouvelles recherches sur la transmissibilité 
des réticulo-endothélioses de souris 
Leur étude bactériologique 


PAR 


Maurice GUERIN 


L’apparition de quelques cas de réticulo-endothéliose spontanée dans 
V’élevage de souris 4 I’Institut du Cancer nous avait incité a tenter 
la transmission en série de cette réticulose, d’autant plus qu’avec 
P. Guérin, nous avions obtenu des résultais apparemment positifs 
par lVinoculation d’une réticulose humaine. 

Les premiers résultats de ces recherches publiés avec G. Roussy 
avaient été particuliérement intéressants dans l’un de nos 3 essais. 
L’inoculation en série d’un broyat de foie atteint de réticulo-endothé- 
liose nous avait permis d’observer l’affection sur 3 passages, donnant 
sur 10 souris injectées 3 cas positifs au premier passage et méme 8 au 
deuxiéme passage. Les lésions observées reproduisaient une réticulo- 
endothéliose typique le plus souvent, mais elles pouvaient aussi se 
manifester dans quelques cas sous des formes inattendues, allant 
dune granulomatose inflammatoire 4 une réticulo-sarcomatose : au 
troisiéme passage nous avions méme constaté l’apparition de 4 sar- 
comes sous-cutanés, dont 2 ont été transplantés aisément. 

Devant ces constatations nous avions admis que cette réticulose 
était transmissible et nous avions souligné l’intérét suscité par la 
variété des lésions observées, allant de la lésion inflammatoire a la. 
prolifération néoplasique la plus authentique. L’importance de ces 
faits exigeaient une confirmation. 

Dans ce but nous avons entrepris des expériences complémentaires. 
Pour cela nous avons essayé la transmission d’une quinzaine de nou- 
veaux cas de réticulose et nous avons complété notre étude par des 
recherches bactériologiques, puisque nous avions siniiaiaacsnes: que 
cette affection était d’origine infectieuse. 

La transmission était tentée sur des lots de 10 ou 20 souris, presque 
toujours en injectant un broyat, au 1/5 ou au 1/20 dans le sérum 
physiologique, de foie atteint de réticulose et aprés ablation de la 
vésicule biliaire ; dans 4 cas nous avons fait une série complémentaire 
avec un broyat de cerveau de l’animal sacrifié. Dans la plupart des 
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cas nous avons aussi, pour déceler la présence d’un virus causal, fait 
un lot supplémentaire de souris en injectant 1 centimétre cube d’un 
filtrat sur bougie Chamberland L, du broyat de foie selon la technique 


Fic. 1. — Réticulo-monocytose érythrophagique. Accumulation dans la lumiére 
d’un vaisseau de monocytes bourrés de globules rouges. 


suivante. Le broyat était en général centrifugé pendant 5-15 minutes 
4 2.500-3.000 tours-minute et filtré sous une dépression de 10 a 
30 centimétres de mercure en 15 4 60 minutes. 

Les inoculations, faites sur 1, 2 ou 3 passages selon les cas, ont 
fourni des résultats comparables. Dans chaque lot de souris on obser- 
vait de 10 a 30 p. 100 de réticulose, rarement plus ou moins. Dans 
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lensemble sur 237 souris inoculées il y eu 44 cas de réticuloses, soit 
prés de 18,5 p. 100. 
Au point de vue anatomo-pathologique les lésions observées corres- 


Fic. 2. — Réticulose 4 forme angio-endothélio-monocytaire. Aspect angiomateux 
du foie avec foyer de prolifération endothéliale intravasculaire et amas de mono- 
cytes, dont certains contiennent des érythrocytes inclus, en bordure de la lumiére 
vasculaire. 


pondent le plus souvent a celles de la forme banale, que nous avons 
décrites dans nos publications antérieures. Elles intéressent le plus 
souvent le foie, la rate, les ganglions, les poumons et les reins. Au 
niveau de la moelle peut exister une réticulo-monocytose plus ou moins 
marquée et dans le sang une monocytose anormale. 
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Dans les viscéres les lésions peuvent étre diffuses ou localisées en 
foyers, arrondies, 4 contours mal limités, réalisant parfois des nodules 
d’aspect tumoral. Elles sont constituées par la prolifération d’éléments 


Fic. 3. — Réticulose ganglionnaire a type plasmodial. Au milieu 
des cellules réticulaires en prolifération présence de plusieurs cellules géantes. 


histiocytaires auxquels sont entremélés des amas de monocytes, de 
cellules lymphoides ou myéloides ; selon l’abondance de ces éléments 
isolés l’aspect granulomateux est plus ou moins marqué. Les histiocytes 
trés actifs sont le si¢ge de mitoses fréquentes ; ils dissocient les paren- 
chymes et les parois vasculaires, envahissant la lumiére des vaisseaux. 
Ils_se différencient souvent en monocytes dont les fonctions macro- 
phagiques s’exercent sur des éléments sanguins frais, réalisant une 
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véritable érythrophagie dominant le tableau dans certains cas (fig. 1), 
ou sur des pigments hémoglobiniques provenant de la désintégration 
des hématies. Dans des cas exceptionnels l’endothélium vasculaire par- 


Fic. 4. — Réticulose histio-monocytaire pulmonaire. 
Envahissement d’une bronche terminale par les cellules histiocytaires. 


ticipe 4 la prolifération et réalise au niveau du foie un aspect angio- 
mateux trés particulier (fig. 2). Dans les ganglions la profilération 
réticulo-endothélio-monocytaire peut se caractériser, dans la forme 
plasmodiale, par la présence de nombreuses cellules géantes (fig. 3) qui 
ont méme été observées dans les foyers hépatiques ou pulmonaires. 
Les foyers pulmonaires se caractérisent le plus souvent par une proli- 
fération histio-monocytaire prédominante au niveau des vaisseaux, 
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a tel point que dans leur portion terminale la plupart sont le siége 
d’une capillarite thrombosante. Dans des cas plus exceptionnels on 
observe des lésions massives lobulaires avec envahissement des lumiéres 


Fic. 5. — Réticulose cardiaque. 
Prolifération des histiocytes dans la cavité ventriculaire. 


bronchiques (fig. 4). La réaction endothélio-histiocytaire peut aussi 
s’étendre A la paroi cardiaque elie-méme (fig. 5). Plus rarement 
d’autres organes peuvent étre intéressés par la prolifération histio- 
monocytaire tels le pancréas, l’ovaire, méme la capsule surrénale. 
Nous ne faisons que signaler les images de réticulo-sarcomatose, 
sur laquelle nous avons insisté antérieurement, et la production de 
véritables tumeurs malignes. 
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Dans ces nouvelles expériences les tumeurs observées chez nos 
animaux inoculés furent plus rares que dans nos premiers essais de 
transmission et de nature variée. Un seul cas de sarcome sous-cutané 
fut observé dans la région sacrée d’un male, A4gé de 26 mois et demi 
et injecté avec un broyat de cerveau vingt-deux mois plus t6t. Une 
autre souris male inoculé avec un broyat de foie succomba un an plus 
tard, 4 l’Age de 16 mois avec une réticulo-lymphosarcomatose de la 
rate et des ganglions abdominaux. La tumeur de la rate fut greffée a 
20 souris femelles de 8 mois, dont l’une succomba seize mois aprés avec 
une réticulo-lymphosarcomatose diffuse. Une troisitme souris male 
mourut seize mois aprés l’injection d’un broyat de cerveau, a l’Age de 
20 mois et demi, avec une réticulo-lymphomatose ganglionnaire. Une 
quatriéme souris male, 4gé de 19 mois et demi, succomba, treize 
mois et demi aprés l’inoculation d’un broyat de foie, avec une leucémie 
myéloide. Enfin deux autres animaux moururent avec un épithélioma 
mammaire et deux derniéres souris développérent un épithélioma 
cutané. Il est 4 noter que ces 8 tumeurs malignes apparurent seulement 
dans 5 lots d’animaux, soit sur une cinquantaine de souris, sans que 
leur relation avec la réticulose puisse étre établie. 

La transmissibilité de cette réticulo-endothéliose nous semblait 
donc se confirmer. D’ailleurs Gorer a décrit, en 1946. chez la souris 
des histiocytomes du foie, dont il a réussi 4 transplanter 2 cas, qui 
montrent dans les premiers passages un tropisme net pour le foie. Ces 
histiocytomes peuvent avoir la morphologie d’un sarcome fusiforme, 
particuliérement dans les métastases ou dans les transplantations. 
Ultérieurement ces deux souches ont présenté des caractéristiques 
leucémiques. 

Il nous a paru vraisemblable que cette réticulose était de nature 
infectieuse et une étude bactériologique a donc été jugée indispen- 
sable. 

Dans ce but nous avons fait des prélévements systématiques au 
niveau du foie dans une quarantaine de cas (1). Un fragment du 
foie prélevé aseptiquement sur l’animal sacrifié était introduit dans un 
tube de bouillon ordinaire. Quand le résultat était positif aprés un 
délai d’un a plusieurs jours on faisait un ensemencement sur gélose. 
La nature du ou des microbes en cause était appréciée sur frottis et 
par les caractéres de la culture. Dans certains cas les recherches 
étaient complétées par l’?ensemencement d’un tube de bouillon avec 
1 ou 2 centimétres cubes de filtrat pour vérifier sa stérilité. Nous avons 
fait en outre des cultures d’ascite, de cerveau et de fragments tumo- 
raux. Les examens de foie sur 41 cas ont été négatifs dans 10 cas; il 
existait du staphylocoque dans 12 cas, du colibacille typique ou aty- 


(1) Les premiers examens bactériologiques ont été effectués par Me Marcuat, 
que nous voulons remercier ici de son obligeance. 


. 


we 


TRANSMISSIBILITE DES RETICULO-ENDOTHELIOSES 197 
pique dans 8 cas, des microbes divers dans 4 cas, dont l’un était un 
spirille, et des associations microbiennes dans 7 cas. Comme on le voit 
la flore de ces réticulo-endothélioses hépatiques semble trés variée 
et il ne parait pas y avoir d’agent microbien spécifique de cette 
lésion. 

Pour juger son réle dans la genése de cette affection nous avons fait 
des inoculations avec des cultures de microbes isolés de foies atteints 
de réticulose. Les résultats ont été les suivants : en dehors d’une expé- 
rience négative, ou l’injection de 1/10 de centimétre cube d’une cul- 
ture de bouillon contenant un spirille 4 10 souris n’a donné aucun cas 
de réticulose, toutes les autres se sont montrées positives. Dans |’en- 
semble nos inoculations microbiennes nous ont fourni 39 cas de réti- 
culoses sur 213 souris inoculées, soit un pourcentage de 18,3 p. 100 
comparable a celui observé aprés inoculation d’un broyat d’organes 
(44 cas sur 237- animaux, soit 18,5 p. 100). Il semblait done que ces 
divers agents microbiens étaient capables de provoquer des réticulo- 
endothélioses chez la souris. Mais on pouvait se demander si le microbe 


- agissait par lui-méme ou par l’intermédiaire d’un virus associé. I] ne 


paraissait pas que ce soit le cas, puisque certaines de nos inoculations 
avec les microbes ont été faites aprés repiquages, a la troisiéme culture 
dans un cas, 4 la huitiéme dans l’autre. Mais le fait que la culture de 
certaines réticuloses hépatiques restait négative ou révélait un microbe 
différent de celui qui était présent dans l’organe dont le broyat avait 
servi pour l’inoculation, constituait un argument en faveur du réle 
d’un virus. D’ailleurs inoculation avec des filtrats fut suivie de l’ap- 
parition de réticulo-endothéliose dans un pourcentage de cas (16 cas 
sur 86 animaux, soit 18,6 p. 100) analogue a celui observé aprés inocu- 
lation de broyat d’organes (18,5 p. 100). 

Des recherches complémentaires semblaient nécessaires pour appré- 
cier les résultats contradictoires qui apparaissaient dans le réle possible 
d’agents figurés ou de virus, comme agents pathogénes de cette 
réticulo-endothéliose de la souris. 

Dans ce but nous avons repris l’étude de la fréquence des réticulo- 
endothélioses apparues spontanément dans nos séries expérimentales. 
Nous avons eu la surprise de constater que chez ces animaux témoins, 
qui ont vécu longtemps (la plupart étaient restés négatifs aprés la 
greffe de tumeurs spontanées diverses) le pourcentage de réticulo- 
endothéliose était bien plus élévé que ne le faisait supposer une statis- 
tique globale. Nous avons ainsi relevé 54 cas de réticulo-endothéliose 
sur 294 souris, soit 18,3 p. 100. C’est un pourcentage comparable a 
celui que nous avons obtenu dans nos séries de transmission. 

Il faut done admettre que pour toutes ces séries la trans- 
mission n’est pas démontrée, et ce fait explique les contradictions 
apparentes que nous avions notées au cours des essais de trans- 
mission. 
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En résumé nous n’avons pu jusqu’ici mettre en évidence le réle d’au- 
cun agent infectieux dans cette affection de la souris, qui semble 
constituer cependant une entité morbide. Le probléme de son origine 
reste entiérement posé. 


(Laboratoire de Médecine expérimentale de I’ Institut de recherches 
sur le Cancer de l’ Université de Paris et du C.N.R.S. 
Directeur P® OBERLING.) 
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Les tumeurs lymphoides de la poule 


Discussion sur leurs rapports avec la leucémie 
PAR 


M. et P. GUERIN 


Une profonde confusion a longtemps régné et régne encore, en ce 
qui concerne les tumeurs lymphoides de la poule. Elle est due en 
partie a ce que l’on a considéré ces tumeurs tantét comme des sarcomes 
a cellules rondes, tanté6t comme des manifestations tumorales d’un 
processus leucémique sans participation sanguine le plus souvent. 
La confusion a été encore accrue par le fait qu’on a voulu rattacher 
a la leucose des poules la maladie de Marek ou neurolymphomatose 
des Gallinacés, caractérisée par des paralysies, dont le substratum 
anatomique est une infiltration lymphoide des troncs nerveux. Or, au 
cours des recherches que nous avons poursuivies avec Oberling pendant 
de nombreuses années sur la leucémie des poules nous avons eu I’0cca- 
sion d’observer une vingtaine de ces tumeurs lymphoides dont nous 
exposerons d’abord les documents essentiels. 


Cas 1. — Une poule greffée avec un sarcome de Rous en résorption succombe 
24 jours plus tard avec des métastases viscérales. En outre, on découvre une tumeur 
cervicale bilatérale du type sarcome réticulo-lymphoide qui envahit le corps 
thyroide et les vaisseaux carotidiens, ainsi qu’un ganglion sympathique (fig. 3). 


Cas 2. — Une poule greffée sans succés avec notre sarcome polymorphe T. 25 
meurt 23 jours plus tard avec un sarcome réticulo-lymphoide a foyers multiples 
(sous-cutané, rénal, pulmonaire). 


Cas 3. — Une poule qui avait présenté antérieurement plusieurs angiomes cutanés, 
fut sacrifiée a l’agonie. Il existait dans la région cervicale supérieure droite une 
tumeur englobant les vaisseaux carotidiens, qui était un sarcome réticulo-lymphoide. 

Cette tumeur a été greffée 4 10 poules dont l’une, 7 mois aprés l’inoculation, a 
présenté un angio-endothélio-sarcome de la cuisse. 


Cas 4. — Une poule fut inoculée dans le muscle pectoral avec du sang leucé- 
mique glycériné, conservé un mois a la glaciére. Elle succomba 70 jours plus tard 
avec une leucémie érythroblastique légére et un sarcome réticulo-lymphoide de 
divers organes (foie, rate, reins, ovaires), formant en particulier des masses tumo- 
rales de Voviducte et du coeur. 


Cas 5. — Un coq est sacrifié 4 l’agonie 35 jours aprés l’inoculation intramus- 
culaire d’une leucémie érythroblastique qui est positive. Il existe en outre des 
foyers tumoraux de type sarcome réticulo-lymphoblastique dans le muscle pectorai, 
le foie (fig. 5), la rate et les poumons. 
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Cas 6. — Un coq meurt 28 jours aprés l’injection intraveineuse de 1 centimétre 
cube de sang provenant d’une poule injectée elle-méme avec une culture de moelle 
leucémique. Il présente un sarcome réticulo-lymphoblastique du mésentére, du 
volume d’une noix, avec métastases multiples dans le foie, les poumons, les testi- 
cules, Je rein et le coeur. On note l’infiltration diffuse d’un nerf mésentérique, 
comme dans la neurolymphomatose. 


Cas 7. — Une poule est greffée dans le muscle pectoral avec un fragment de 
sarcome T. 25 prélevé chez un poulet atteint d’une leucémie transmissible. Elle 
succombe 6 mois 1 /2 plus tard avec un sarcome réticulo-lymphoide, du rein et des 
glandes thyro-parathyroidiennes. L’envahissement massif d’un nerf et d’un ganglion 
sympathique de la région cervicale est a souligner. 


Cas 8. — Une poule a été inoculée sans succés 4 6 mois d’intervalle avec notre 
sarcome polymorphe T. 25. Elle meurt 4 mois 1/2 plus tard sans tumeur locale. 


Fic. 1. —- Lymphosarcome de la patte (vue macroscopique). 


mais présente 3 nodules intradermiques du type sarcome réticulo-lymphoide avec 
métastases dans le foie, l’intestin et le péritoine. On découvre aussi dans l’ovaire 
un nodule, comme un noyau de cerise, qui représente un épithélioma germinatif 
a calco-sphérites. 


Cas 9. — Une poule a recu une injection intraveineuse de sang frais d’une poule 
inoculée 52 jours avant, dans le muscle, avec du sang de leucémie érythroblastique. 
Elle suecomba 3 mois aprés avec un sarcome lymphoblastique a localisations 
viscérales multiples (reins, ovaire, mésentére, intestin, foie et rate) et méme sous- 
cutanée. Les frottis de sang montrent quelques éléments lymphoblastiques dont 
certains en mitose. 

Avec la tumeur on a greffé 5 poulets et avec le sang conservé 8 jours a Ja glaciére 
on a injecté 3 poulets, mais sans résultat. 


Cas 10. — Une poule a été inoculée dans le muscle pectoral 4 4 mois d’inter- 
valle avec de la moelle, puis du sang leucémique. Elie ne fit pas de leucémie, mais 
cing mois plus tard présentait une tumeur des deux pattes. Celle de droite fut greffée 
. sans succés a 10 poules et 3 semaines plus tard a la mort de l’animal, celle de 
gauche (fig. 1) également, en accompagnant la greffe de l’injection intraveineuse d’un 
broyat de moelle osseuse : mais ce fut encore en vain. Ces deux tumeurs cutanées 
avaient la structure d’un sarcome lymphoblastique. 


Cas 11. — Une poule succombe aprés avoir résisté 4 3 injections intraveineuses 
de sang leucémique. Elle présente un sarcome réticulo-lymphoide du cloaque envahis- 
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sant l’oviducte et méme l’ovaire. On note aussi une dissociation élective des cordons 
médullaires de la surrénale et une infiltration importante de plusieurs trones 
nerveux. 


Cas 12. — Une poule, morte spontanément, présente une sarcomatose réticulo- 
lymphoide avec infiltration diffuse de la peau, de la musculature, du thymus et 
quelques foyers viscéraux disséminés (foie, rein, gésier, péritoine). 

On a tenté la transmission en injectant 5 poulets dans la veine avec un broyat 
de moelle et de rate et en greffant 5 autres poulets. dans le muscle avec des frag- 
ments de thymus, mais sans aucun succés. 


Cas 13. — Une poule immunisée par 6 inoculations antérieures d’éléments 
leucémiques est greffée avec notre sarcome polymorphe T. 25. L’animal, avec une 
volumineuse tumeur pectorale, est sacrifié 4 l’agonie, 56 jours plus tard. II existe, 
en outre, un sarcome réticulo-lymphoide pulmonaire, qui a donné des métastases 
dans la capsule surrénale. 


Cas 14. — Une poule immunisée par inoculations antérieures contre la leucémie 
est inoculée sans succés avec notre sarcome polymorphe T. 25 desséché et conservé 
15 jours a la glaciére. L’animal est sacrifié 40 jours plus tard. On découvre un 
sarcome réticulo-lymphoblastique intestinal avec métastases diffuses intéressant 
le péritoine, le foie, les reins, le tractus génital et les poumons. 

Avec le plus gros nodule pulmonaire on a greffé 8 poulets, mais sans résultat. 


Cas 15. — Une poule neuve morte accidentellement, présente un sarcome lym- 
phoide de l’ovaire avec essaimage dans la rate et dans les reins. 


Cas 16. — Une poule de méme souche que la précédente est inoculée avec la 
leucémie par voie intraveineuse et elle succombe en 11 jours. A l’autopsie, on 
constate, en dehors de la leucémie érythroblastique, un sarcome lymphoide du 
mésentére dissociant le pancréas et la paroi intestinale, ainsi qu’une tumeur du 
blastéme rénal. 


Cas 17. — Une poule qui avait résisté 4 mois auparavant a une injection intra- 
musculaire de leucémie recoit une injection intraveineuse de sang leucémique et 
elle meurt en 18 jours avec une leucémie typique. On trouve un sarcome réticulo- 
lymphoide de l’ovaire avec infiltration de la surrénale et de filets nerveux, associé 
a la leucémie. 


Cas 18. — Une poule sacrifiée 13 mois aprés l’injection intraveineuse de sang 
d’un poulet anémié présente un volumineux sarcome lymphoblastique du poumon 
droit. 

Cas 19. — Une poule inoculée sans succés 4 différentes reprises avec la leucémie 
ou un sarcome est sacrifiée a l’agonie. Outre un gros kyste sus-sternal d’origine 
thymique, du volume d’une noix, elle présente une sarcomatose diffuse réticulo- 
lymphoide intéressant surtout le foie, qui pesait 225 grammes (fig. 2), la rate 
(15 g.), la moelle osseuse et les reins, avec subleucémie associée lymphomonocytaire 
et réaction érythroblastique. ‘ 

Cas 20. — Une poule neuve, morte spontanément, présente un sarcome réticulo- 
lymphoide de la bourse de Fabricius rétro-cloacale avec métastases dans le foie 
(260 g.), la rate (4 g.), le poumon, l’ovaire et la moelle osseuse. 


Dans l’ensemble ces tumeurs lymphoides se présentent sous des 
aspects macroscopiques trés variables. Tantét ce sont des tumeurs 
isolées occupant un organe tel que le poumon (cas 13 et 18), lepancréas 
(cas 16), ’ovaire (cas 17) la région cervicale parathyroidienne (cas 1 
et 3) ou le tissu sous-cutané (cas 10) ; tantdét les localisations sont mul- 
tiples, sous-cutanées ou viscérales, intéressant le plus souvent les 
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téguments, le tractus génital, le foie, la rate, le rein, le poumon, l’intes- 
tin et spécialement la région cloacale, si bien qu’il est souvent difficile 
de distinguer la tumeur primitive des tumeurs secondaires; enfin 
dans certains cas cette distinction est absolument impossible, car les 
lésions ne sont plus localisées, nodulaires, d’aspect tumoral, mais 
elles sont diffuses infiltrant l’ensemble des organes, en particulier le 
foie, la rate, la moelJle. Ces formes diffuses peuvent d’autant mieux 
simuler un processus leucémique que nous avons vu dans deux Cas la 


Fic. 2. — Sarcomatose diffuse réticulo-lymphoide. Foie énorme (225 g.) 
comparé a un foie (22 g.) de poulet normal. 


fésion s’accompagner d’une subleucémie. Parmi les organes qui peuvent 
étre parfois envahis nous avons noté le coeur, les parathyroides, le 
thymus, les testicules ; l’infiltration assez fréquente des nerfs et de 
la médullaire surrénale mérite d’étre retenue. 

Au point de vue histologique, outre l’association d’une leucémie 
érythroblastique dont la relation sera discutée plus loin, les formes 
pures se présentent sous des aspects un peu différents selon la prédo- 
minance des éléments a4 type réticulaire, lymphoblastique ou lympho- 
monocytaire. Les imprégnations argentiques nous ont montré la 
fréquence d’un réseau de réticuline associé aux proliférations cellu- 
laires. C’est ainsi que nous avons distingué le sarcome réticulo-lym- 
phoblastique ou lymphoblastique selon l’importance du réseau réticu- 
laire, caractérisé par l’abondance des grosses cellules mononucléées 
du type lymphoblastes, et le sarcome réticulo-lymphoide ou lymphoide, 
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se distinguant par un aspect moins homogéne, plus polymorphe du 
fait de la présence de lymphocytes de tailles diverses associés 4 des 
éléments mononucléés de type monocytaire. Ce dernier est le plus 
fréquent puisqu’on l’observe dans 15 cas sur 20. : 

Ces tumeurs lymphoides, contrairement aux leucémies de la poule, 
sont difficilement transmissibles, puisque sur 56 poules inoculées au 
cours de 5 essais nous n’avons obtenu aucun cas de transmission. 
Duran-Reynals, ayant observé 18 tumeurs lymphoides chez la poule, 
essaya vainement de transplanter 12 de ces tumeurs. Seuls Pentimalli 
(1941), Olson (1944) puis Brewer et Brownstein (1946) sont parvenus 
a isoler chez la poule des souches transplantables de tumeur lymphoide ; 
Burmester, Prickett et Belding (1946) ont pu en extraire un agent 
filtrable. 

Les caractéres anatomo-pathologiques de nos tumeurs lymphoides 
ou lymphosarcomes sont assez spéciaux pour qu’on puisse leur attri- 
buer une place a part dans le cadre nosographique. Elles ne peuvent 
étre confondues avec les autres sarcomes bien que certains cas aient 
été décrits comme sarcomes a cellules rondes. Elles se distinguent 
assez nettement des leucémies érythroblastiques, malgré l’envahis- 
sement diffus des principaux organes hématopoiétiques dans quelques 
cas, par l’absence de leucémie vraie et par les caractéres cytologiques 
des cellules tumorales. La plupart des cas doivent étre considérés 
comme des leucoses aleucémiques ou leucoses lymphatiques « extra- 
vasculaires » selon l’expression d’Ellermann. Mais certains, décrits 
sous le nom de lymphomatoses ou de leucémies lymphoides, semblent 
correspondre a la forme hémocytoblastique de la leucémie érythro- 
blastique, caractérisée par ses grosses cellules basophiles, 4 noyau 
volumineux nucléolé, d’aspect lymphoide. 

La question s’est trouvée encore compliquée par l’existence d’une 
autre affection de la poule :la «neurolymphomatose », dont la parenté 
avec la lymphomatose est soutenue par de nombreux auteurs. Elle se 
caractérise par une paralysie de la poule, d’ou son nom de « fowl-para- 
lysis « que lui ont donné les auteurs anglais, et une infiltration des 
troncs nerveux par des cellules mononucléées comparables aux lympho- 
blastes. Elle peut s’accompagner d’un envahissement des différents 
viscéres sous forme diffuse ou sous forme nodulaire, tumorale dans 
le foie, la rate, le cceur, le poumon, l’ovaire, la thyroide et la peau ; 
il existe méme une forme oculaire par infiltration de la choroide et de 
iris (Morax, Truche et Nida). 

Bien qu’elle ne s’accompagne pas de leucémie vraie le plus souvent, 
le probléme s’est posé de sa relation étiologique avec la leucose lym- 
phoide. Certains auteurs (Bayon, Gibbs, Jungherr, Potel) admettent 
que ces affections sont deux aspects de la méme maladie. De fait, 
Jonhson en injectant du filtrat de neurolymphomatose aurait obtenu 
lérythroleucose, la leucose myéloide ou la lymphomatose. D’autre 
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part Furth, qui a réussi avec l’aide de Breedis a transmettre deux 
souches de neurolymphomatose, tendait dans sa premiére publication 
(1933) a identifier le virus causal et celui de sa souche leucémique 2. 


Fic. 3. — Sarcome réticulo-lymphoide infiltrant un ganglion sympathique. 


Or, dans un travail uitérieur (1934) il estime qu’il y a lieu de distinguer 
les deux affections qui seraient dues 4 des agents différents, l’interven- 
tion d’un virus dans la neurolymphomatose étant probable mais non 
démontrée. Dans nos propres observations nous avons signalé plusieurs 
cas ou se produisait une infiltration incontestable des cellules tumo- 
rales dans des éléments nerveux (nerf périphérique, ganglion sympa- 
thique) (fig. 3) ou leurs dérivés (médullaire surrénale). Il existe donc 
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un certain neurotropisme de ces cellules tumorales, qui explique que 
quelques cas aient pu étre considérés comme appartenant a la neuro- 
lymphomatose. Mais en ce qui concerne la forme pure de la maladie 


Fic. 4. — Infiltration du nerf optique et de la choroide dans un cas 
de leucémie érythroblastique aviaire (souche OG) transmise sur la pintade. 


sous forme paralytique simple avec altérations nerveuses sans forma- 
tions tumorales associées, nous n’en avons observé aucun cas sur un 
lot dépassant 5.000 poules, dont la plupart ont été utilisées pour nos 
études sur l’érythroblastose : dans un seul cas chez une pintade ino- 
culée avec notre souche leucémique il existait une infiltration de la 
rétine par des cellules érythroblastiques pouvant en imposer pour 
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une forme oculaire de neurolymphomatose (fig. 4). Nous pensons donc, 
comme Furth, que cette affection doit étre distinguée des tumeurs 
lymphoides, lymphomatoses ou lymphosarcomes de la poule. 

Au point de vue étiologique nous croyons pouvoir tirer certaines 
déductions des observations que nous avons faites sur nos tumeurs, 
Parmi les 20 lymphosarcomes, nous avons observé 5 cas chez des ani- 
maux neufs (cas 3, 12, 15, 18, 20); 3 cas chez des animaux inoculés 
avec des tumeurs transplantables : sarcome de Rous (cas I) ou sarcome 
polymorphe T. 25 (cas 2 et 8) ; enfin 12 cas chez des animaux inoculés 
avec des éléments de leucémie érythroblastique de virulence plus ou 
moins intense. Parmi ces derniers 4 furent inoculés en méme temps ou 
successivement avec la leucémie ou avec un sarcome. 

Dans ce groupe de 12 poules inoculées avec un virus leucémique 
les tumeurs lymphoides étaient d’un type pur sans leucémie associée 
pour la plupart des observations, soit 8 cas (n° 6, 7, 9, 10, 11, 13, 14, 
19). Mais elles étaient d’un type plus complexe avec intrication de 
leucémie dans les 4 autres cas, Deux d’entre eux concernent des lym- 
phosarcomes du pancréas (cas 16) ou de l’ovaire (cas 17) avec associa- 
tion simple, par coincidence, d’une leucémie érythroblastique typique ; 
dans les deux autres cas ce sont des tumeurs de type mixte d’un grand 
intérét, car elles constituent des formes tumorales leucémiques de 
transition : dans un des cas (n° 5) la leucémie dominait le tableau 
tandis que dans le second cas (n° 4) elle restait au second plan, mais 
dans les deux observations existait une réticulo-sarcomatose nodulaire 
avec différenciation lymphoide en relation histogénétique avec le 
développement de la leucémie érythroblastique (fig. 5). On peut penser 
dans ces cas-la 4 une action multiforme du seul virus érythroblastique. 
D’ailleurs il n’est peut-étre pas exclu qu’il puisse jouer un réle méme 
dans les autres cas de lymphosarcomes purs sans leucémie associée. 
Inoculé chez des animaux ov il n’a pu manifester son activité normale 
sur la série érythroblastique par suite des résistances organiques natu- 
relles ou provoquées par atténuation ou immunisation (comme dans nos 
cas 10,11,13,14,17) le virus, par le mécanisme d’une transformation 
biologique de son affinité cellulaire, sorte de mutation, deviendrait 
capable de porter son action sur la série lymphoide et serait l’agent 
déterminant du lymphosarcome. Ce changement de cytotropisme, 
que nous avons étudié avec Oberling surtout dans le processus 
leucémique, ne serait pas une particularité exclusive du virus éry- 
throblastique ; nous avons observé pour nos autres lymphosarcomes 
des faits en faveur du méme pouvoir manifesté par d’autres virus 
(virus du sarcome de Rous, virus de notre sarcome polymorphe 
T. 25). 

Cette sorte de mutation du virus avait été invoquée antérieurement 
par Oberling et nous-méme, puis par Troisier pour expliquer les appa- 
ritions de leucémie aprés inoculation avec le virus type sarcome de 
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Rous 0u vice versa. Elle a été proclamée par Duran-Reynals F. dans 
des expériences trés démonstratives faites en 1942 : il a montré que 
des extraits de sarcome de Rous injectés 4 des canetons nouveau-nés 


Fic. 5. — Foie : foyers sarcomateux réticulo-lymphoblastiques intriqués 
avec des éléments érythroblastiques leucémiques. 


donnent soit des sarcomes 4 développement immédiat du type clas- 
sique, soit des tumeurs 4 développement retardé qui peuvent étre de 
types variés, trés différents du sarcome d’origine, en particulier des 
lymphosarcomes et des leucémies. Ces faits ne peuvent s’expliquer 
qu’en admettant une mutation du virus originel, analogue a celle que 
nous soutenons dans nos propres observations. 
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Ainsi l’étude de nos lymphosarcomes de la poule nous a conduit a 
reconnaitre pour ces tumeurs une autonomie nosographique, qui per- 
met de les distinguer de l’érythroblastose et de la neurolymphomatose 
des poules : elles se manifestent sous forme de productions tumorales 
isolées ou plus rarement sous forme d’infiltration diffuse, pouvant s’ac- 
compagner d’un processus leucémique exceptionnel. Leur transmissi- 
bilité n’a pu étre réalisée que récemment. Au point de vue pathogénique 
il est rationnel de penser que certaines de ces tumeurs lymphoides 
puissent étre provoquées par un virus leucémique ou sarcomateux, 


qui a changé de cytotropisme sous l’influence d’un phénoméne muta- 
tionrel (1). 


Laboratoire de Médecine expérimentale de U’ Institut de Recherches 
sur le cancer de l Université de Paris et du C. N. R. S. 
Directeur P® OBERLING. 
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Etude histologique 
d’un cancer bronchiolaire primitif diffus 
avec métastases multiples 
chez un sujet de 27 ans 


PAR 
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L’étude clinique de ce cas de cancer bronchiolaire primitif latent 
qui en imposait pour une tuberculose miliaire chez un sujet jeune avec 
retentissement encéphalique di en réalité A une embolie néoplasique, 
fera l’objet d’une publication différente de celle-ci. 

Il nous a paru intéressant d’en présenter ici {’étude histopatholo- 
gique détaillée, car elle comporte des faits nouveaux dont le principal 
est précisément l’origine essentiellement. bronchiolaire de la néoplasie 
primitive. Sa métastase cérébrale nous permettra aussi d’émettre 
des considérations dignes de retenir l’attention. 


OBSERVATION CLINIQUE RESUMEE 


Mue G..., Frangoise, A4gée de 27 ans, aprés quelques troubles imprécis est, a 
l’occasion d’une hémoptysie, reconnue atteinte de miliaire pulmonaire. L’évolution 
est subfébrile. Il est impossible de trouver des bacilles dans ]l’expectoration. 

Quelques jours 4 peine aprés le début apparent (octobre 1947) s’installe un 
syndrome confusionnel avec agitation nocturne et une symptomatologie méningée 
si précise qu’on porte le diagnostic de méningite tuberculeuse. L’absence de modifi- 
cation notable du liquide céphalo-rachidien, qui est seulement hypertendu, fait 
penser qu’il s’agit plutét d’une encéphalite tuberculeuse. L’examen du fond d’cil 
ne montre aucune anomalie. 

Une hémiplégie flasque du cété gauche apparait la veille de la mort qui survient 
le 20 novembre 1947, soit un mois environ aprés le début apparent de la maladie. 


Protocole d’autopsie. — L’autopsie a permis de faire les constatations suivantes : 


1° Encéphale, méninges, macroscopiquement normaux. Zone hémorragique 
du cortex dans la région du lobule paracentral et de la partie supérieure de la 
frontale ascendante droite. 

Il existe une tumeur pédiculée, d’apparence kystique, siégeant sur le tronc 
cérébral entre le bourrelet du corps calleux et les tubercules quadrijumeaux ; le 
pédicule parait s’enfoncer sous le corps calleux. 


2° Poumons. — Les deux poumons sont farcis de nodules de dimensions variant 
du grain de mil a la cerise. Les lésions sont plus volumineuses dans le poumon 
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gauche que dans le poumon droit. Leur section provoque l’écoulement d’une abon- 
dante sérosité. L’apex du poumon gauche est fortement splénisé; un fragment 
prélevé en ce point est plus dense que l’eau et plonge au fond du bocal. 

Un abondant épanchement séro-fibrineux existe dans la cavité pleurale gauche. 

Les ganglions trachéo-bronchiques sont hypertrophiés, non caséifiés et agglo- 
mérés par un bloc compact de péri-adénite. 

Sur la face supérieure de l’hémidiaphragme droit, on trouve quelques ganglions 
lymphatiques hypertrophiés. 


3° Coeur. — La cavité péricardique contient un épanchement séro-fibrineux 
abondant (200 g. environ). 

Sur les valvules sigmoides de l’aorte s’insérent des végétations en choux-fleur, 
dures, du volume d’un pois dont le pédicule parait s’implanter sur le nodule fibreux 
du bord libre des valvules. Sur la valve postérieure de la mitrale existe également 
une grosse végétation en choux-fleur. 


4° Organes abdominaux. — Les capsules surrénales sont hypertrophiées : trois 
ou quatre fois plus volumineuses que normalement ; leur consistance est dure, 
ligneuse en certains points. 

Les reins paraissent normaux ; cependant on observe sur l’un et sur l’autre, dans 
la région corticale, une zone blanchatre, ischémique, en forme de coin, dont la base 
est périphérique et la pointe centrale. 

Il existe un ganglion mésentérique hypertrophié. 

Le foie et la rate sont normaux. 


ETUDE HISTOLOGIQUE 


Les parenchymes hépatique, splénique et rénal présentent peu de 
modifications structurales, compte tenu de celles qui sont consécutives 
a lautolyse post mortem, assez marquée du reste. Nulle part il n’y a 
de foyers cellulaires néoplasiques. 

Pour le rein, la zone infarctoide correspond, au microscope, a un 
territoire ot le tissu rénal est nécrosé et comporte des nappes hémorra- 
giques. Toutefois, nulle part, autour de cette zone on ne trouve trace 
de cellules néoplasiques ni embolisées, ni libres dans le stroma inter- 
tubulaire. 

Les végétations des valvules aortiques et de la valve postérieure de 
la mitrale représentent des productions fibreuses sans cellule inflam- 
matoire, ni néoplasique. 

Les parenchymes hépatique et splénique peteuntenst des signes 
importants de congestion vasculaire mais avec conservation de l’archi- 
tecture et de la structure normales de ces organes. 

On n’y décéle aucun foyer cellulaire néoplasique. 

Par contre, les fragments de poumon, de cerveau, de capsules surré- 
nales, de ganglions et de peau retiennent l’attention parce qu’ils 
comportent, au sein de leur tissu propre, des éléments cellulaires de 
structure histologique différente de ce dernier. 

Ces éléments anormaux sont des cellules épithéliales cubiques ou le 
plus souvent cylindriques hautes avec des noyaux monstrueux, hyper- 
chromatiques et en kinése active; les formes cytoplasmiques ou 
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nucléaires dégénératives abondent. La plupart du temps ces cellules 
épithéliales 4 structure cancéreuse constituent des formations pseudo- 
glandulaires et présentent une potentialité mucipare trés marquée qui 
se manifeste, aprés coloration par le muci-carmin, soit par des bouchons 
de mucus dans la lumiére des cavités pseudo-glandulaires, soit par des 
gouttelettes de mucus dans le cytoplasme des cellules cylindriques 
ou des cellules globuleuses 4 noyau en «chaton de bague ». 

En présence de ces images histologiques, le diagnostic qui s’impose 
est celui de métastase, dans les organes ou territoires considérés, d’un 
épithélioma cylindrique pseudo-glandulaire et mucoide. 


Poumons. — Mais l’examen minutieux des fragments pulmonaires 
permet de se rendre compte que, dans ce parenchyme, les éléments 
épithéliaux néoplasiques ont un comportement différent de celui que 
lon constate dans les autres viscéres. En effet, les cellules cancéreuses 
semblent bien prendre naissance dans le tissu pulmonaire lui-méme. 
D’ailleurs, comme le montre la figure 1, A, l’aspect a trés faible grossis- 
sement des coupes histologiques est déja trés particulier : c’est celui 
d’un processus lésionnel 4 petits foyers disséminés avec intervalles de 
tissu pulmonaire sain 4 la maniére d’images broncho-pneumoniques 
ou plutét de tuberculose miliaire. 

A un grossissement un peu plus fort cette impression de foyers 
multiples se confirme et il est possible de reconnaitre que les zones de 
densification correspondent aux bronchioles terminales et aux canaux 
alvéolaires qui leur font suite alors que plus loin vers le parenchyme pul- 
monaire proprement dit, les alvéoles sont de plus en plus libres et aérés. 

A fort grossissement on identifie les bronchioles terminales au fait 
qu’elles cheminent toujours avec une branche de Il’artére pulmonaire, 
qu’elles ne possédent ni acini glandulaires d’aucune sorte, ni armature 
cartilagineuse, qu’elles ont une assise musculaire lisse et que leur épithé- 
lium de revétement est du type bronchique, cylindrique et caliciforme, 
mais avec des caractéres structuraux anormaux. En effet, les ceilules 
qui le constituent offrent les signes morphologiques habituels des 
cellules cancéreuses 4 savoir augmentation du volume du cytoplasme, 
et, pour le noyau, contours irréguliers, hyperchromophilie, figures de 
kinése. En outre, on remarque des solutions de continuité de la mem- 
brane vitrée 4 travers lesquelles les cellules épithéliales bronchiolaires 
cancériseés peuvent envahir les segments aériens voisins (fig. 1, B). 
Enfin, il convient de noter que ces éléments néoplasiques particulié- 
rement infiltrants tendent souvent non seulement a constituer des 
cavités pseudo-glandulaires, mais encore possédent une potentialité 
mucipare trés marquée reconnaissable, aprés coloration au muci- 
carmin, au mucus disposé soit en gouttelettes intracytoplasmiques, 
soit en flaques d’étendue variable dans les lumiéres des cavités pseudo- 
glandulaires. 
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Fic. 1. — A, Aspect pluricentrique miliaire des lésions pulmonaires, a trés faible 
grossissement. En a, b, c, d, e, foyers de cancérisation primitive de bronchioles 
terminales. Ailleurs, le parenchyme pulmonaire est sain. 

B, A un plus fort grossissement, une bronchiole terminale cancérisée. En a, épithé- 
lium cylindrique de revétement de la bronchiole avec en b, un foyer de prolifé- 
ration cancéreuse et de rupture de la membrane vitrée (Microphotos : A. Herbaut). 
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Mais il y a plus que l’épithélium des bronches terminales qui subit 
une cancérisation, il y a aussi celui des bronchioles respiratoires et des 
canaux alvéolaires. Il faut reconnaitre d’ailleurs que dans l’état de 
prolifération néoplasique ou se trouve leur revétement respectif, il 


Fic. 2. — Bronchioles respiratoires cancérisées a, b, c, d, e, dont la lumiére est 
obstruée par des produits de sécrétion et des éléments nécrosés. Leur revétement 
pee est cubique ou méme plat en f, g, et cylindrique ailleurs ; en h, i, cellules 
mucipares, 


est trés difficile sinon impossible de faire la distinction entre les bronches 
respiratoires et les canaux alvéolaires : ce qui est évident c’est que leurs 
cellules épithéliales (fig. 2) présentent les mémes caractéres histolo- 
giques cancéreux que celles des bronchioles terminales que nous venons 
de décrire. 

Et a présent que nous savons ow se trouvent les foyers de cancéri- 
sation primitive dans ce poumon, voyons ce que deviennent les cellules 
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cancéreuses d’origine bronchiolaire. On voit nettement qu’elles péné- 
trent dans certains alvéoles pulmonaires qui font suite aux canaux 
alvéolaires, s’y multiplient activement et témoignent d’une intense 
activité mucipare avec tantét formations pseudo-glandulaires, tantét 


Fic. 3. — Alvéoles « cancérisées » en a, et b, dont l’invasion s’est faite 
par les « pores » c, et d. En e, f, g, h, cellules du revétement alvéolaires conservées. 


cellules mucipares isolées ou en amas. Leur pénétration dans la lumiére 
alvéolaire s’effectue de deux maniéres : soit par effraction large, peut- 
étre lytique, de la paroi alvéolaire (fig. 3), soit en utilisant 1’étroit 
orifice ou «pore» qui, normalement, fait communiquer les alvéoles 
entre eux (fig. 3). ; 

Il faut noter d’ailleurs que ce que nous venons de dénommer « effrac- 
tion large » ne représente peut-étre simplement qu’une distension exa- 
gérée d’un pore alvéolaire. Quoi qu’il en soit du mode de pénétration 
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des cellules cancéreuses dans les alvéoles pulmonaires, il faut noter 
que ceux-ci envahis secondairement présentent un revétement propre 
bien conservé et parfaitement distinct (fig. 3). 

Une remarque s’impose encore. Ce ne sont que les tout premiers 
alvéoles pulmonaires qui font suite aux canaux alvéolaires qui sont 
envahis par les éléments néoplasiques : en effet, au dela d’une certaine 
limite, les alvéoles apparaissent indemnes de cellules cancéreuses, 
sinon absolument libres puisqu’ils contiennent des cellules de leur 
revétement desquamées, hypertrophiées et munies d’enclaves cytoplas- 
miques 4 la maniére d’éléments histiocytaires macrophagiques. 

Il y a méme des zones ou les alvéoles sont entiérement libres et nor- 
malement aérés. Ce sont ies points qui correspondent dans la figure 1, A, 
aux intervalles tissulaires clairs par opposition aux plages compactes 
qui représentent, on l’a vu, les foyers de cancérisation bronchiolaires. 

Ainsi donc, en définitive, on se trouve en présence de foyers de 
cancérisation primitifs et multiples des voies bronchiolaires réalisant un 
épithélioma cylindrique pseudoglandulaire et mucipare. 

Quant au mode de dissémination, par voie vasculaire, des cellules 
cancéreuses bronchiolaires dans le poumon méme et hors de lui, il est 
manifeste que c’est uniquement la voie lymphatique qui est emprun- 
tée : en effet, les réseaux lymphatiques adventitiels et périadventitiels 
bronchiolaires et sanguins (artériels et veineux) sont littéralement 
injectés par les cellules cancéreuses, alors que nous n’avons jamais 
observé d’images semblables pour les vaisseaux sanguins, de quelque 
calibre qu’ils soient. . 

Nous n’étudierons pas en détail les foyers métastatiques cutanés, 
ganglionnaires et surrénaliens; ils reproduisent exactement la méme 
architecture que celle des lésions néoplasiques bronchiolaires. Sachons 
seulement que les cellules cancéreuses sont trés actives et qu’elles ont 
uniquement suivi la voie lymphatique. 


CERVEAU. — La métastase cérébrale nous retiendra davantage. Le 
cerveau débité en coupes de Fleschig ne présente d’anomalie macrosco- 
pique qu’en deux points de l’hémisphére droit : 4 l’extrémité de la 
cinguiéme circonvolution temporale et 4a la circonvolution rétro- 
rolandique ; cette anomalie consiste en une sorte d’état granité des 
méninges et de la substance cérébrale sous-corticale sur une surface 
de un 4 deux centimétres carrés au plus. 

Au microscope, on se rend compte méme 4 un faible grossissement 
que l’épaississement des méninges superficielles et scissurales est da 
au fait qu’elles sont infiltrées par des formations épithéliales cylin- 
driques pseudo-glandulaires, pour la plupart méme micro-kystiques 
(fig. 4). A un grossissement plus fort, on ne tarde pas a reconnaitre a 
ces formations épithéliales les mémes caractéres structuraux qu’a 
celles déja étudiées dans Je poumon et certains autres viscéres : une 
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Fic. 4. — A, Méninges superficielles a, et scissurales b, présentant de nombreuses 
métastases lymphatiques ; substance cérébrale en ¢ et d ; en e, territoire grossi 
dans le cartouche ; B, ot l’on voit un fragment de méninges scissurales com- 
portant en a, et b, des formations épithéliales cancéreuses pseudo-glandulaires 
micro-kystiques et distendant chacune un vaisseau lymphatique de part et 
d’autre de l’artériole c, dont la lumiére est libre comme celle des veinules d et e. 


‘er — 
els 
ant 
ais 
ue 
B 
me ‘ a 
a------© 
les 
da ton 
in- 
a 
ine 


218 J. VIDAL ET H.-L. GUIBERT 


coloration au muci-carmin révéle méme une potentialité mucipare 
manifeste. On se rend compte en outre que ces éléments glanduliformes 
injectent littéralement les vaisseaux lymphatiques méningés en respec- 
tant rigoureusement les vaisseaux sanguins (fig. 4, B). Ainsi, on peut 
conclure que l’on se trouve en présence de métastases méningées de 
Vépithélioma bronchiolaire primitif. 

Parfois, bien que les formations cancéreuses pénétrent assez profon- 
dément dans les méninges d’une scissure, le tissu nerveux est respecté 
tout autour (fig. 4). 

En d’autres régions au contraire, on assiste 4 l’infiltration de la 
substance cérébrale par les formations néoplasiques suivant deux moda- 
lités distinctes : par la voie des espaces périvasculaires de Wirchov- 


Robin, et en érodant de proche en proche le tissu nerveux lui-méme. 


Le premier mode de pénétration par la voie des espaces de Wirchov- 
Robin est reconnaissable au fait que les cellules épithéliales cancéreuses 
occupent ces espaces en longeant la paroi du vaisseau (fig. 5) pour en 
arriver 4 constituer un manchon incomplet d’abord (fig. 5, A), puis 
complet (fig. 5, B) par multiplication des cellules cancéreuses autour 
du vaisseau sanguin. 

La pénétration cancéreuse dans le tissu nerveux par érosion de 
celui-ci de proche en proche se reconnait tout d’abord au fait que les 
cellules cancéreuses sont directement 4 son contact (fig. 5) et aussi au 
fait que si ce tissu nerveux conserve une structure histologique et 
des affinités tinctoriales normales sur le front d’invasion des cellules 
cancéreuses; par contre, sur les cétés et en arriére de celles-ci il les a 
perdues : il présente, en ces points, des signes d’cedéme nécrotique et 
de lyse (fig. 5, C) vraisemblablement suffisants pour permettre aux 
cellules cancéreuses de progresser de proche en proche. 


CONSIDERATIONS GENERALES 


Notre intention, certes, est de formuler avant tout ici des considéra- 
tions générales d’ordre histologique. Qu’il nous soit permis toutefois, 
avant de les exposer, d’attirer l’attention sur l’dge (27 ans) du sujet 
porteur de cet épithélioma bronchiolaire primitif, 4 métastases mul- 
tiples que nous étudions. 


1° FovERS CANCEREUX PULMONAIRES PRIMITIFS. — La localisation 
pulmonaire du cancer initial présente dans notre cas un intérét tout 
particulier. 

D’abord a cause du caractére bilatéral et pluricentrique des Jésions. 
Certes,la multiplicité des foyers originels est habituelle dans les cancers 
bronchiques primitifs et l’un de nous (H.-L. Guibert) en a signalé, il y 
a quelques années, un cas typique développé aux dépens des glandes 
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Fic. 5. — A, Embolie épithéliale cancéreuse a, constituant une demi-collerette 
au vaisseau sanguin b, ne renfermant que des globules rouges ; gaine de Wir- 
chow-Robin en c ; tissu nerveux en d. 

B, Embolies épithéliales cancéreuses a, b, c, formant en b, une collerette compléte 
au vaisseau sanguin d, gorgé uniquement de globules rouges ; gaine de Wir- 
chow-Robin en e ; tissu nerveux en f. 

Cc, whet py de proche en proche dans le tissu nerveux a, des cellules cancé- 
reuses b ; en c, et d, vaisseaux indemnes ; en e, tissu nerveux nécrosé. 
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des bronches de distribution. Mais ici la multiplicité et la bilatéralité 
des foyers originels exclusivement aux dépens des bronchioles terminales 
constitue vraiment une rareté, sans compter le gros intérét clinique 
qui en découle, car les poumons ainsi atteints avaient l’apparence 
radiologique et clinique d’une tuberculose granulique ou _ miliaire. 
C’est d’ailleurs la raison pour laquelle nous proposons de donner I’appel- 
lation de forme miliaire 4 ce cancer bronchiolaire primitif, appellation 
plus conforme, nous semble-t-il, aux faits observés que celle de « forme 
nodulaire » ou méme celle de «en noyaux multiples » de G. Roussy 
et Huguenin. 

En second lieu, ainsi que nous y avons insisté plus haut en détail, 
c’est uniquement aux dépens du segment terminal bronchique, A savoir 
des bronchioles terminales, des bronchioles respiratoires et peut-étre 
méme aussi des canaux alvéolaires que la néoplasie primitive s’est 
développée. Et c’est bien en cela que notre observation présente, 
selon nous un réel et rare intérét. Certes, nous ne méconnaissons pas 
la grande difficulté qu’il y a a affirmer la « genése multicentrique» au 
sens de Briese cité par G. Roussy et Huguenin de lésions cancéreuses 
pulmonaires, mais dans notre cas, et l’on n’a pour cela qu’a se reporter 
a nos microphotographies non retouchées, c’est l’évidence méme que 
les lésions véritablement miliaires des deux poumons sont des foyers de 
cancérisation primitive des voies bronchiolaires terminales. Et c’est 
précisément parce que c’est dans ces voies, ultimes ramifications bron- 
chiques si petites et si nombreuses que siége le processus cancéreux 
primitif, que les foyers donnent des images multicentriques et miliaires. 

Il y a plus. Nous avons déja dit que c’est 4 un épithélioma cylindrique — 
pseudo-glandulaire et trés richement mucipare que I’on a affaire. Par 
conséquent, d’aprés les signes de sécrétion que nous avons observés, 
la potentialité mucipare n’est pas seulement l’apanage des épithéliomas 
cylindriques des grosses bronches, suivant les constatations d’ Huguenin 
et Delarue; on peut larencontrer aussi dans les épithéliomas cylindriques 
d’origine bronchiolaire et c’est 14 un fait nouveau que nous apportons. 
D’ailleurs ce fait ne doit pas étonner puisqu’a |’état normal, |’épithé- 
lium des bronchioles terminales « est fait d’une couche unique de cellules 
cylindriques ciliées, avec, de place en place, des cellules caliciformes » 
(Policard). Certes, les bronchioles respiratoires et a fortiori les canaux 
alvéolaires (en admettant que ces derniers participent aussi au proces- 
sus de cancérisation) ne possédent pas de cellules 4 mucus et pourtant 
nous avons vu que les cellules épithéliales qui s’y cancérisent sécrétent 
cette substance ; mais ne savons-nous pas qu’il n’est pas rare de voir 
en histo-pathologie, un élément cellulaire cancérisé présenter une 
potentialité évolutive que ne posséde pas |’élément normal ? 

On voit done d’aprés ces considérations que la particularité sécré- 
toire de cet épithélioma cylindrique pseudo-glandulaire d’origine bron- 
chiolaire indubitable, méritait d’étre soulignée. 
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Un autre fait histologique est digne de remarque. Nous avons vu 
plus haut que le processus cancéreux était limit é aux bronchioles t ermi- 
nales, aux bronchioles respiratoires et peut-étre méme aux canaux 
alvéolaires, c’est-a-dire en définitive aux derniers segments aériens 
qui possédent un revétement épithélial cylindrique continu ou discon- 
tinu, avec ou sans cellules 4 mucus, dutype du revétement bronchique. 
Jamais nous n’avons constaté un processus de cancérisation primitive 
dans les lumiéres alvéolaires ; celles qui sont obstruées par des cellules 
épithéliales cancéreuses représentent des alvéoles « cancérisés » pour 
employer le terme de P. Rimbaud, c’est-a-dire des alvéoles envahis 
secondairement par le cancer épithélial d’origine bronchiolaire. D’ail- 
leurs, il est A noter qu’il y a peu d’alvéoles « cancérisés » : ce ne sont 
que les tout premiers qui font suite aux canaux alvéolaires qui sont 
atteints. Plus on s’éloigne des ultimes ramifications bronchiolaires, 
plus les alvéoles’se rapprochent de la normale. Par conséquent, le 
cancer épithélial bronchiolaire n’envahit que trés peu d’alvéoles et 
ceux-ci ne présentent jamais de signes de cuncérisation primitive comme 
en montrent les segments aériens bronchiolaires qui les précédent. 

Dés lors, sans vouloir traiter ici, d’une maniére complete, de la 
question controversée encore a l’heure actuelle de la nature histologique 
du revétement alvéolaire, il semble bien, d’une part, d’aprés les images 
de macrophagie que ce revétement présente, qu’il est de nature his- 
tiocytaire (comme le veulent d’ailleurs, on le sait, Granel, Maximow, 
Lang, etc., cités par Policard) et, d’autre part, que puisqu’il ne s’est pas 
cancérisé 4 la suite du cancer épithélial bronchiolaire, c’est qu’il n’est 
pas de nature épithéliale. Certes, ce n’est 14 qu’une hypothése de 
travail, mais en présence des faits que nous apportons, elle mérite 
selon nous d’étre prise en considération et d’étre versée au débat qui 
met aux prises les histologistes partisans de lanature histiocytaire avec 
ceux qui croient 4 la nature épithéliale du revétement alvéolaire. 
D’ailleurs, ce ne serait pas la premiére fois, ainsi que l’un de nous 
(H.-L. Guibert) y a déja insist é, que des faits histo-pathologiques viennent 
aider 4 la compréhension de questions histologiques encore incertaines. 

Un point qui suggére aussi quelques remarques importantes, c’est 
celui des voies de propagation intra-pulmonaires des cellules bronchio- 
laires cancérisées. 

Nous avons vu que pour envahir les alvéoles, les cellules utilisaient 
le plus souvent les « pores » qui font normalement communiquer les 
alvéoles entre eux, mais pour aller du poumon coloniser ailleurs dans 
Yorganisme, elles empruntent manifestement la voie lymphatique 
et on ne les voit jamais occuper une lumiére artérielle ou veineuse, nous 
tenons & insister sur ce point. 


2° METASTASES VISCERALES. — II faut noter tout d’abord que des 
viscéres comme le foie, la rate, les reins, habituellement métastasés 
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par les cancers broncho-pulmonaires ont échappé a la généralisation 
du cancer bronchiolaire primitif que nous étudions. 

Les. foyers métastatiques 4 la peau, dans les surrénales, dans les 
ganglions et dans le cerveau sont de constatation courante. 

Pour les trois premiers territoires, c’est la voie lymphatique qui 
parait bien la seule suivie, 4 en juger par les images d’embolies lympha- 
tiques que l’on a sous les yeux, tandis que nous n’avons jamais observé 
d’images d’embolies veineuses : c’est ainsi par exemple que l’enveloppe 
conjonctive des capsules surrénales, pourtant trés riche en vaisseaux 
sanguins, n’en montre aucun embolisé alors que les vaisseaux lympha- 
tiques le sont. 


3° METASTASE CEREBRALE. — Les métastases cérébrales de cancers 
primitifs du poumon sont loin d’étre rares. En 1926, Grant signalait 
que 31 p.100 des cancers du poumon donnent des métastases dans le 
cerveau. Lhermite et Huguenin, en 1939, insistent aussi sur cette 
fréquence et, depuis cette date, nous en avons relevé 10 cas dans la 
littérature. 

Ce n’est donc pas par sa rareté que la métastase cérébrale dans 
notre cas peut retenir spécialement |’attention. 

Ce qui, A notre sens, constitue un réel intérét dans la métastase 
cérébrale que présentait notre malade, c’est le mode d’invasion des 
territoires méningo-encéphaliques. Nous ne reviendions, certes, pas 
sur les faits histologiques étudiés en détail plus haut et que nos micro- 
photographies non retouchées démontrent amplement. 

Il en découle donc qu’en ce qui concerne les méninges superficielles 
et scissurales, trés riches, comme on le sait,en vaisseaux sanguins et 
lymphatiques, nous n’y avons jamais trouvé d’embolies cancéreuses 
dans les premiers, fandis que les seconds en sont bourrés. 

Pour ce qui est des métastases qui se font dans la substance céré- 
brale elle-méme, il est certain que l’on ne peut pas invoquer la voie 
des vaisseaux lymphatiques puisqu’il n’y a pas de lymphatiques 
cérébraux ; mais ils sont remplacés, comme on le sait, par les espaces 
de Wirchov-Robin. Or, c’est bien dans ces espaces que l’on trouve 
des cellules cancéreuses en migration, mais dans ces espaces périvascu- 
laires seulement, pas dans la lumiére elle-méme des vaisseaux sanguins. 
Certes, il est possible, comme le veulent J. Lhermite, R. Huguenin et 
E. Vermes qu’il y ait en certains points rupture des parois vasculaires 
sanguines et irruption des cellules néoplasiques dans les lumiéres des 
vaisseaux sanguins, mais nous n’avons jamais constaté des faits sem- 
blables. Dans notre cas, l’envahissement de la substance cérébrale se 
fait a la fois par les gaines périvasculaires assimilables 4 des vaisseaux 
lymphatiques et par propagation de proche en proche suivant un 
processus érosif du tissu nerveux sous l’influence peut-étre de ferments 
protéolytiques apportés par les cellules cancéreuses. 
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Comme on le voit nos conclusions sur le mode d’envahissement des 
territoires cérébraux sont un peu différentes de celles présentées par 
certains auteurs sur ce méme sujet, et c’est la raison pour laquelle 
nous avons cru bon d’y insister. 


En derniére analyse, notre travail apporte des faits histologiques 
nouveaux concernant, d’une part, un épithélioma cylindrique mucipare 
primitif bilatéral et diffus.des bronchioles terminales chez un sujet 
jeune soupconné de tuberculose miliaire et, d’autre part, sur le mode de 
propagation, strictement lymphatique, de ce cancer bronchiolaire dans 
certains viscéres et notamment dans le cerveau. 


(Travail de la Clinique de la Tuberculose (P* : J. VIDAL) ; 
du Laboratoire d’ Anatomie Pathologique (Pt : J. BAUMEL) ; 
de la Faculté de Médecine et du Centre anticancéreux 

(Pt. : P. LAMARQUE) de Montpellier.) 


BIBLIOGRAPHIE 


BariEty (M.), DELARUE (J.) et Pamtuas (J.). — Les formes histologiques des 
cancers bronchiques. La Presse Médicale, 1948, 238. 

Grant (F. C.). — Concerning intracranial malignant metastases. Their frequency 
and the value of surgery in their traetment. Annals of Surgery, 1926, 84, 635. 

HUGUENIN (R.) et DELARUE (J.). — Remarques sur les épithéliomas primitifs du 
poumon a cellules mucipares. An. Anat. Path., juin 1933. X. 440. 

LHERMITTE (J.), HUGUENIN (R.) et VERMEs (E.). — Etude clinique et anatomique 
des métastases cérébro-spinales du cancer pulmonaire. Revue Neurologique, 1939. 

Poticarp (A.). — Le poumon. Masson et Cle. Paris, 1938. . 

Rimpaup (P.). — Etude histologique d’un cancer primitif du poumon d’origine 
alvéolaire probable. Bull. Assoc. frangaise pour l’étude du cancer, juillet 1931. 


BULL, DU CANCER, 1949. — T. 36. 15* 


les 
jui 
1a- 
pe 
ux 3 
1a- 
ers 
ait 
le 
tte 
la 
ns : : 
ase 
les 
yas 
ro- 
les 
et 
» fe 
ré- 
oie 
1eS 
ces 
ns. 
et 
res 
les | 
m- 
se 
ux 
un 
its 


Documents pour servir a l'étude 
du pronostic post-opératoire du cancer du sein 
basé sur la classification histologique 
de Gricouroff 


PAR 


G. MASSABUAU, A. COURTY et H. GUIBERT 


Le nombre de cas dont nous disposons est trop réduit pour per- 
mettre un travail statistique scientifiquement valable sur le pro- 
nostic post-opératoire du cancer du sein, basé sur une classification 
histologique, 4 la maniére de Gricouroff. 

Il serait toutefois dommage que des observations scrupuleusement 
suivies et auxquelles nous attachons une valeur individuelle qui nous 
parait indiscutable,ne soient pas publiées,en les envisageant sous cet 
angle particulier, persuadés qu’elles peuvent aider a une étude d’en- 
semble par leur juxtaposition avec des documents du méme ordre, 
d’origines différentes. 

N’ont été retenues que les malades pour lesquelles l’examen histo- 
logique des ganglions axillaires a été fait, ce qui réduit nos observa- 
tlions. 

Du point de vue clinique, la classification adoptée est voisine de 
celle qui fut proposée par Ducuing il y quelques années et dont voici 
les principales caractéristiques : 

Sont considérées au stade I les tumeurs avec ou sans adhérence 4 la 
peau, mais sans adénopathies histologiques de l’aisselle. 

Sont classées au stade II les tumeurs s’accompagnant d’un envahis- 
sement ganglionnaire axillaire, mobile, non adhérent. 

Le stade III englobe les cancers avec pustules ou adhérents aux 
plans thoraciques ou avec adénopathies axillaires fixées ou avec adé- 
nopathies sus-claviculaires. 

Les quatre degrés histologiques sont ceux qu’a décrits ‘Gricouroff 
dans ses diverses publications. 

Quant a la technique opératoire suivie, nous avons appelé exérése 
simpli fiée Vablation en bloc du sein et des ganglions axillaires avec 
conservation du petit pectoral et du chef claviculaire du grand pectoral, 
exérése large, celle qui emportait la tumeur, les ganglions et les deux 
pectoraux. 


> 
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Nous nous bornerons a l’exposé des faits sous forme de tableaux 
détaillés ; quelques remarques au passage traduiront des impressions 
dont la valeur trés relative ne saurait échapper. 

Il parait logique dans toute étude pronostique du cancer du sein, 
d’envisager séparément les cas au stade I clinique, 4 cause du pourcen- 
tage trés élevé des bons résultats de la thérapeutique opératoire isolée 
ou associée 4 la radiothérapie. Les mélanger, méme sous prétexte de 
discrimination histologique, aux autres cas, est susceptible de perturber 
grandement aussi bien l’impression d’ensemble que l’on peut tirer d’un 
nombre réduit d’observations, que les conclusions d’une statistique 
bien étoffée. 


Exérése simplifiée | 16 


StapE I| DEGRE N 
Total: | pE Gri- OMBRE | THERAPEUTIQUE DuREE DE SURVIE 
23 cas | courorr | PE CAS 
1 2 8 ans (vit encore) 
Exérése simplifiée | 8 ans (vit encore) 
2 3 3 ans (mort acciden- 
Exérése simplifiée telle) 
Exérése simplifiée 
opérat. 

-3 11 Exérése simplifiée { 7 ans (vit encore) 
et R. X post-; 7 ans (vit encore) 
opérat. ( 7 ans (vit encore) 

Exérése simplifiée / 15 ans 

10 ans 

9 ans 

6 ans 

4 ans 

3 ans 

14 mois 

7 mois 
lExérése simplitiée § ans {vi} encore) 
= Pit X post-) 5 ans (vit encore) 
3 ans (vit encore) 

Exérése plus large \ 
6 ans (vit encore) 


ans (vit encore) 


A la lecture de ce tableau, il est difficile d’échapper 4 l’impression 
que les cas au stade I, c’est-a-dire sans envahissement axillaire histolo- 
gique, sont favorables, quel que soit le degré de Gricouroff auquel 
ils appartiennent. 
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Une survie moyenne est impossible 4 fixer, beaucoup de nos malades 
vivant encore sans récidive. 


StapE II | DEGRE 


Total : | pe Gri- | NOMBRE | TyerapeuTIQUE DUREE DE SURVIE 
26 cas | courorr | DE CAS 


6 simplifiée 
+ R. X. post- (1 an 
opérat. 


4 
4 ans 
Exérése 1 


13 mois 


4 20 ans 
an 

26 mois 

+ X post- mois 

6 mois 

5 mois 

5 mois 


large 


X post- 


Chirurgie seule 


= 
COR RR no 
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Les degrés 3 et 4, des cas cliniques au stade II, ont un trés mauvais 
pronostic. Les degrés 4 sont nettement les plus nombreux. La survie 
moyenne du degré 3 est de vingt-cinq mois, d’un peu plus de vingt- 
quatre mois pour le degré 4. La gravité des degrés 3 et 4 est beaucoup: 
plus grande que lorsque les ganglions ne sont pas histologiquement 
envahis. 

Nous ne parlerons pas de nos cas au stade III, au nombre de six 
seulement, tous du degré histologique 4 et dont la survie moyenne a 
été de dix-sept mois. 


des 
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Voici enfin trois cancers bilatéraux ; la tumeur est du degré 4 dans 
chaque cas et pour chacun des seins. Dans l’appréciation du pronostic 
intervient essentiellement, 4 coté de la présence ou de l’absence d’enva- 
hissement ganglionnaire, le délai d’apparition de la deuxiéme tumeur. 

Deux malades ayant présenté des tumeurs au stade II, apparues 
successivement aprés quatre mois et aprés un an, ont eu une survie 
totale de trois ans et de dix mois. 

Au contraire une malade, chez laquelle la deuxi¢me tumeur est 
apparue trois ans aprés la premiére, chacune de ces tumeurs apparte- 
nant au stade I, vit encore cing ans aprés la premiére exérése suivie 
de radiothérapie, trois ans aprés la deuxiéme; c’est done un cas au 
stade I bilatéral favorable, malgré qu’il soit du degré 4 de Gricouroff. 

Nous regrettons de ne pouvoir donner une étude du pronostic en 
fonction du volume de la tumeur et du groupe histologique, nos obser- 
vations n’étant pas suffisamment précises sur ce point. 


Ce travail compléte une étude statistique des cas opérés a la clinique 
chirurgicale A de Montpellier (P™ : G. Massabuau), parue sous le 
titre : « Traitement du cancer du sein », dans la Revue de Chirurgie, 
janvier-février 1949, par MM. A. Courty et A. Biscaye. 
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Cancer du poumon développé sur le trajet 
d’un corps étranger transfixiant 


(blessures de guerre) 
PAR 


Lucien CORNIL, B. CASANOVA et J. SPITALIE 


Le probleme des cancers traumatiques a soulevé, tant sur le plan 
scientifique que sur celui médico-social, une persévérante controverse. 
Nous croyons intéressant de verser au débat l’observation suivante ou 
l’organe atteint, le poumon, ne parait pas jusqu’ici avoir été intéressé 
par les communications antérieures. 


M. S..., Agé de 58 ans, capitaine en retraite, vient nous consulter au Centre anti- 
cancéreux de Marseille le 23 novembre 1946. Le début de son affection se situe 
au mois de mai 1946, marqué par un accés fébrile avec toux, point de cété et expec- 
toration muco-purulente. Admis a ’hépital Beaujon, le malade recoit 800.000 unités 
de pénicilline ; Pamélioration qui suit n’est que passagére, fiévre et douleurs repren- 
nent bient6t en sorte que le malade retourne quelques jours plus tard a l’hopital 
ou un second traitement par la pénicilline est aussi inefficace que le précédent. 

En juin 1946, une radiographie et en septembre une bronchoscopie sont prati- 
quées a Paris : nous n’en possédons pas les résultats. Ses occupations conduisent 
alors le malade en Allemagne, cependant qu’apparaissent des douleurs violentes 
dans la partie supérieure du thorax, a droite, irradiées du méme cété vers le cou 
et la nuque. Enfin apparait une tuméfaction dans le creux sus-claviculaire droit. 
On prescrit une cure sulfamidée et un traitement radiothérapique. 

C’est alors que le malade vient consulter au Centre anticancéreux de Marseille. 

L’interrogatoire nous précise une bonne santé habituelle avant la guerre de 
1914-18. Au cours de celle-ci le sujet recoit deux blessures, la premiére au niveau du 
bras droit, la seconde au niveau du thorax. Cette derniére est provoquée par un 
éclat @’obus qui pénétre sur Ja ligne axillaire postérieure droite en regard de la 
IV¢ cote. Il s’ensuit en 1934 une réforme pour « sclérose pulmonaire suite de plaie 
transfixiante du thorax » avec un taux d’invalidité de 50 p. 100. Par ailleurs le 
malade subit appendicectomie et cholécystectomie. Enfin au cours de ces derniéres 
années le malade présente, l’hiver, des épisodes pulmonaires a répétition, cont 
Tun nécessite en 1939 quarante-cing jours d’hospitalisation. 

Il convient d’insister sur le fait qu’il s’agit d’un grand fumeur qui « avale la 
fumée ». 

On ne note pas d’antécédents familiaux néoplasiques ; le pére 4 74 ans, la mére a 
75 ans sont morts d’apoplexie cérébrale ; la sceur est décédée a 54 ans (mort subite) ; 
le frére est bien portant. Le malade est marié, sans enfant. 


A Yexamen on constate une submatité de l’étage pulmonaire supérieur droit, 
avec diminution du murmure vésiculaire sans bruits surajoutés, 
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Dans le creux sus-claviculaire droit on découvre uve masse dure, irréguliére, 
indolore, n’adhérant pas a la peau ; elle mesure 6 » 5 centimétres et siége entre la 
jugulaire externe et la jugulaire antérieure dilatée ; la veine céphalique est saillante. 

Un syndrome de Claude Bernard-Horner discret est visible a droite. 


Fic. 1. 


Le rachis cervical est rigide avec contracture des spinaux. 
la tension artérielle A 13-8 est égale des deux cétés. 
Par ailleurs la clinique ne dévoile rien d’anormal. 


Le laboratoire nous répond : dans le sang, 0,35 p. 1.000 d’urée, 1,22 p. 1.000 de 
glucose, 1,31 p. 1.000 de cholestérol, dans les urines traces d’albumine et pas de 
glucose, 

L’examen hématologique ne révéle qu’une légére hypoglobulie avec potynucléose. 

Les crachats muco-purulents contiennent a I’examen direct des polynucléaires 
altérés, de nombreuses cellules bronchiques et alvéolaires ; la flore microbienne 
est banale, absence de B. K. 

l’inclusion dans la paraffine de ces crachats permet d’observer, outre les poly- 
nucléaires, de nombreuses cellules épithéliales petites, rondes, 4 noyaux excen- 
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triques, isolées ou en placards ; elles évoquent celles de l’épithélioma pulmonaire 
a petites cellules. 

L’examen histologique de l’adénopathie sus-claviculaire droite est pratiqué 
grace 4 une biopsie. Dans un tissu de sclérose avec travées dissociées on constate 
l’infiltration de deux types d’éléments : 1° des plages lymphoides 4 peu prés pures 
voisinent avec d'autres constituées par des monocytes plus ou moins atypiques: 


2° des zones de dégénérescence fibrinoide dans l’intervalle desquelles existent 
des cellules Anoyaux monstrueux avec rares mitoses et le plus souvent nécrotiques, 


La radiographie thoracique (Dt Santamaria) (fig. 1) montre de face: une opacité 
dense et homogéne s’étendant du hile a la région axillaire et obscurcissant la 
totalité de étage supérieur droit. Les limites inférieures de cette image sont 
nettes ; dans étage inférieur on découyre une série d’opacilés micro-nodulaires 
agglomérées, reliquats probables d’une exploration lipiodolée antérieure. 

Un corps étranger métallique se projette au niveau du corps de D6, Légére 
attraction médiastinale a droite. ; 

De profil (fig. 2) on retrouve Vopacité de V’étage supérieur et les images 
inférieures signalées. Le corps étranger se projette en plein médiastin postérieur. 
Un repére cutané situe l’orifice d’entrée du projectile. Le versant antérieur de 
la coupole diaphragmatique subit une attraction. 
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En résumé, il s’agit d’un épithélioma du poumon, Cette tumeur s’est développée 
trente ans aprés la blessure sur la ligne qui unit l’orifice d’entrée, repéré sur Ja 
peau, et l’éclat toujours présent dans le médiastin, Le cancer a donc pris naissance 
au niveau de la cicatrice broncho-pulmonaire. 

La radiothérapie engagée (6.500 r par séance de 250 r, en trois portes thora- 
ciques supérieures n’entraine aucune amélioration et le malade succombe en 
mars 1947, 


En définitive, nous rapportons une observation de cancer trauma- 
tique. Elle se singularise par le fait qu’il s’agit d’une tumeur viscérale 
pulmonaire née sur cicatrice de corps étranger et non au contact de 
celui-ci. Cette apparition est exceptionnelle mais ne doit pas trop 
nous surprendre. Nous pouvons en effet la rapprocher des cancers de 
la peau survenus sur cicatrices de blessures ou de brdlures. 


(Centre anticancéreux de Marseille (Dir.-P* Lucien Corniz).) 
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Résultats du traitement du cancer du sein 


PAR 


MM. Paul SANTY, Marcel DARGENT,, Marcel MAYER 
et Simon BATMAZ 


Il est bon, pour une question encore aussi controversée que Celle 
du traitement du cancer du sein, de faire le point 4 certaines étapes et 
le LIe¢ Congrés Francais de Chirurgie nous en a donné l’occasion. 

L’article de Creyssel et Morel, exposé dans la thése de Rosier en 
1926 était un des derniers en date de notre Centre anticancéreux. 
Des travaux tout récents, comme le rapport de MM. Ducuing, Tailhe- 
fer et Baclesse, A ce méme Congrés, le trés bel exposé de Maisin au 
Vie Congrés des Médecins Electro-Radiologistes de langue francaise 
a Genéve, permettent de connaitre a la fois les résultats de ces auteurs 
et d’analyser les travaux étrangers. C’est pourquoi nous nous dispensons 
de présenter un travail de compilation et nous apportons les résultats 
et les commentaires inspirés par ]’étude de 1.531 observations; nous 
les avions évoquées trés briévement lors de la discussion du Rapport. 
Beaucoup de faits avaient di étre passés sous silence. Voici, aussi 
succinctement que possible, les résultats d’ensemble. 

Ces 1.531 dossiers appartiennent au Centre anticancéreux de 1927 
& 1943 et ont été constitués par notre maitre, M. le P* Bérard et ses 
différents collaborateurs chirurgicaux (223) ; ils ont été fusionnés avec 
229 observations provenant du service de chirurgie générale de l’un 
de nous (jusqu’en 1935) (Pt Santy). 113 enfin concernent des traite- 
ments radio-chirurgicaux dirigés par le P™ Ponthus ou ses collabora- 
teurs. Soit en tout 565 cas. 

334 cas de cancers avancés, vus au Centre sont étudiés. 

Enfin, 622 observations de récidive ou de métastases, provenant 
d’autres services et envoyées au Centre munies d’une documentation 
suffisante ont été classées et utilisées. 

Plus de 500 dossiers n’ayant pas assez de recul ont été éliminés. 

Cette étude est basée sur des documents anatomocliniques. Un 
travail d’histopathologie est en cours et nous comptions mettre a 
l’épreuve la classification de Gricouroff (Bull. du Cancer, 1948, 3, 35, 
275.) 
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I. — ELEMENTS DE PRONOSTIC DU CANCER DU SEIN 
(Données histopathologiques exceptées) 


La malignité d’un cancer du sein est difficile 4 apprécier. I] nous 
faudrait pouvoir définir un « potentiel évolutif » et des efforts comme 
celui qu’a fait récemment Richard (Brit. Journ. of Rentgenology, 1943, 
21, 243, 109) pour constituer I’I. C. M. (Index of Clinical Malignancy) 
expriment cette tendance, puisqu’en accordant a des éléments étiolo- 
giques, topographiques et morphologiques une valeur chiffrée, cet 
auteur tend a définir un nombre figurant a peu prés Vindice de mali- 
gnité. 

Voici quelques éléments dont nous avons pu disposer. 


A. ELEMENTS ETIOLOGIQUES. — Nous les réduisons 4 quelques-uns. 
Il est certain que l’effort des cliniciens, des services médico-sociaux 
doit parvenir 4 les multiplier et a créer ainsi des types de condition 
d’apparition et d’accroissement de la tumeur aussi important que les 
types morphologiques. 


Réle du sexe. Nous avons 16 observations de cancer du sein chez 
Yhomme. Elle confirment son extréme gravité. Un seul a atteint 
quatre ans et demi avec des récidives sus-claviculaires trés évolutives. 
13 sur ces 16 avaient dépassé la soixantaine. 


Réle de 'dge. Il est bien admis que le cancer du sein chez la femme 
jeune est trés grave. Beaucoup d’auteurs (Hartmann, en particulier) 
ont signalé aussi la possibilité de mastites carcinomateuses a la 
.soixantaine et aprés. Nous avons inscrit dans un graphique exprimant 
des pourcentages, les fréquences de survie de cing ans a partir de 20 ans. 
Aucune forme survenant de 20 4 25 ans ne dure plus de cinq ans. 
Par contre, c’est entre 35 et 40 ans que les survies sont les plus nom- 
breuses (42 p. 100). Le chiffre oscille autour de 36p. 100 jusqu’a 60 ans, 
a partir duquel il commence a diminuer (graphique I). Ces données 
calculées sur ’Age du début clinique de l’affection et soumises aux 
causes d’erreur de toute appréciation de ce genre sont assez compara- 
bles a celles établies par Maisin sur la fréquence moyenne de survie : 
le plateau le plus élevé de la courbe est entre 30 et 45 ans avec quelques 
variantes pour les cas soumis a la seule chirurgie ou au traitement radio- 
chirurgical. Jan Mac Donald (Surg. Gyn. Obst., 1942, 1, 1) considére 
aussi que les meilleurs résultats sont obtenus de 35 4 50 ans. 

Nous avons également confirmé la notion établie par Maisin aprés 
Lee Burston (1931) au sujet de la fréquence maxima des récidives de 
50 4 60 ans. Dans les longues survies avec récidives tardives, apres 
cing ans, on retrouve des formes traitées et apparemment guéries 
cing ans entre 30 et 40 ans (et souvent des formes au stade I). 


lle 

et 

en 

1e- 

aul 

ise 

Irs 

ns 

ats 

us 

rt: 

ssi 

27 

rec 

un 

te- 

ra- 
unt 

on 

Un 

a 

35, 


234 P. SANTY, M. DARGENT, M. MAYER ET S. BATMAZ 


Réle de la grossesse. Il est bien admis que la grossesse aggrave consi- 
dérablement le pronostic du cancer du sein. Perrotin l’a écrit récemment 
(Presse Médicale, 1948, 56, 660). C’est un fait indiscutable, mais l’étude 
de 22 observations n’ayant pas toutes cing ans de recul, que nous 
comptons analyser dans un travail isolé,nous a révélé que la date de 
la manifestation clinique du cancer, et que la tactique utilisée avaient 
sans doute une grande influence dans ce pronostic. C’est un point 
sur lequel il est trés difficile d’établir une opinion stable parce que le 
nombre d’observations est trés restreint. De l’ensemble des cas de 
notre matériel il ressort que c’est la fin de la grossesse qui représente 
le moment le plus dangereux et il nous semble méme qu’un accouche- 
ment prématuré et une exérése hative aussit6t aprés soient toujours 
suivis de récidives ou de métastases graves ou précoces. C’est a cette 
période également qu’une malade soumise 4 l’opération au début de 
sa grossesse et ayant passé les 6 4 7 mois suivants dans de bonnes 
conditions, récidive. Par contre quelques observations de cancers 
traités par radiothérapie en fin de grossesse, ou méme par. l’abstention 
jusqu’é l’accouchement, nous ont montré que la traite artificielle, 
l’attente du retour de couches et le début d’un traitement actif a cette 
époque permettaient d’avoir des survies de plus de trois ans, mainte- 
nues. Cette notion d’un moment favorable pour traiter un cancer du 
sein apparait spécialement dans ces dossiers de cancers survenant 
pendant la grossesse ou dans le post partum. . 


Role de la castration. L’un de nous a attiré l’attention sur 32 obser- 
vations de cancers du sein survenant chez des femmes antérieurement 
castrées, surgissant de six mois 4 vingt-cing ans aprés la castration. 
Le cancer du sein affecte les formes les plus diverses et touche spécia- 
lement les sexagénaires. D’ordinaire, l’intervalle est de plus de cing 
ans et l’indication de castration a été fournie par un fibrome utérin 
(19 /32 cas). trois fois c’est pour unetumeur maligne du col utérin ou de 
Vovaire qu’elle a été décidée. Le pronostic de ces formes apparais- 
sant malgré la castration est sévére, souvent si la castration a été faite 
avant 40 ans ou aprés 50 ans; 4 malades survivent plus de cing ans 
sans récidive ; 4 survivent avec récidives et meurent entre cing et dix 
ans, soit 25 p.100 de survies globales de cing ans et 12,5 p.100 de survies 
sans récidive. 


B. ELEMENTS TOPOGRAPHIQUES. — De nombreux travaux souvent 
contradictoires ont eu pour but de définir, pour les formes de début, 
Yimportance pronostique de la topographie de la tumeur. 

La division de la glande en quadrants est peut-étre un peu artificielle. 
Le tissu sécréteur s’insinue loin dans toute la région, jusqu’au grand 
dorsal, 4 la ligne médiane et 4 la région épigastrique. Les recherches 
d’Hicken en font foi (Arch. Sug., 1940, 40, 6, 14). 
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Malgré tout, la division géométrique de l’aire glandulaire en quatre 
quadrants, un prolongement axillaire, une zone sous-mammaire et un 
centre peut servir de schéma pour une classification. La grande majo- 
rité des tumeurs se développe dans le quadrant supéro-externe 
(38 p.100). Vient ensuite le quadrant supéro-interne (12 p.100), la zone 
centrale (9 p. 100), le quadrant inféro-interne (7 p. 100). 

Il est trés malaisé, en raison du nombre restreint des cas anciens 
bien utilisables, de formuler une opinion sur la gravité relative de 
chaque localisation. Dans cette appréciation il faut aussi tenir compte 
du mode de traitement; ainsi aucun pourcentage n’est valable. Si on 
recherche seulement la fréquence de certaines récidives loco-régionales, 
on constate que la simple opération d’Halsted donne un nombre rela- 
tivement important de manifestations sternales (autrement dit d’adé- 
nopathies de la chaine ganglionnaire mammaire interne) et sus- 
claviculaires lorsqu’elle s’adresse 4 des formes du quadrant supéro- 
interne, si on la compare a celles du quadrant supéro-externe. L’asso- 
ciation radiothérapique pour traiter ces formes fait disparaitre les 
récidives sternales. Il n’en est pas de méme pour les récidives sus- 
claviculaires. La localisation sous-mammaire, est, comme lI’enseignent 
tous les travaux classiques, une des plus graves. La localisation au 
prolongement axillaire l’est moins (tableaux I et I bis). 


TABLEAU I 
SuRVIES DE 5 ANS 
PERDUES 
QUADRANTS — DE VUE 
Nombre % 
Supérieur externe. . . . . 119 32 26,8 25 
Supérieur interne... ... 41 19 46,3 1 
Inférieur externe. .... 19 10 52,6 2 
Inférieur interne . .... 12 2 16,6 4 
38 | 13 34,2 9 
Sous-mammiaire. . .... 3 0 0 
Prolongement axillaire. . . 7 2 28,5 0 


Un autre aspect de cette question envisagé sous l’angle topogra- 
phique est celui des cancers simultanés des deux seins. L’opinion clas- 
sique est confirmée dans 26 observations de notre documentation. Sur 
ces 26, 23 ont évolué en moins de deux ans et souvent en moins de 
six mois (2 mastites carcinomateuses). 3 pourtant ont été d’une rela- 
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TABLEAU I bis 


° TYPES TYPES DE RECIDIVES 
DE TRAITEMENT 


QUADRANTS ET 
Lymp-| Axil- | Ster- | Sus- 
gite | laires | nales | clav. 


Supérieur | Mast., 11 
externe Op. Halsted, 74 10 
119 Ch. + R. X., 34 1 


Supérieur Mast., 1 
interne Op. Halsted, 30 
41 Ch. + R. X., 10 


Inférieur Mast., 1 
externe Op. Halsted, 11 
19 Ch. + R. X.,7 


Inférieur Mast., 2 
interne Op. Halsted, 8 
12 Ch. + R. X., 2 


Centre Mast., 3 
38 Op. Halsted, 29 
Ch. + R. X., 6 


Sous- Mast., 1 
mammaire | Op. Halsted, 1 
3 Ch. + R. X., 1 


Prolongt Mast., 1 
axillaire Op. Halsted, 2 
7 Ch. + R. X., 4 


Mast. : mastectomie Op. d’Halsted : opération d’Halsted 


tive bénignité : l’un développé sur maladie de Reclus bilatérale est 
guéri au bout de onze ans, aprés opération d’ Halsted bilatérale; l’autre 
extirpé ailleurs, nous fut confié 4 la quatriéme année pour une récidive 
sus-claviculaire et des métastases pulmonaires ; le dernier demeura 
guéri seize ans et mourut du fait d’un cancer de la face. Ii s’agissait, 
dans ces 3 cas, de formes au stade I au moins d’un cété. deux fois on 
découvrit un envahissement ganglionnaire limité du cété opposé. 


C. ELEMENTS MORPHOLOGIQUES. — Quand on aborde le probléme 
sous cet angle, il importe de se fier 4 un critérium simple de classi- 
fication et d’éviter toute comparaison avec les différentes classifications 
proposées. C’est ainsi que la nomenclature établie par Steinhall (1905) 
a été adoptée et que nous nous refusons A citer ou méme A utiliser 
d’autres travaux faisant état de sous-groupes ou adoptant d’autres 
critéres. 


Sein 
opp. 
5 1 
2 1 12 2 
1 5 1 
1 
3 2 1 4 8 3 
2 1 1 
} 
2 
1 ; 
| 1 1 
7 2 1 1 
1 
1 
1 
1 
1 
| 
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Il est inutile de rappeler les caractéres des différents stades. Ils 
s’'attachent 4 des notions de volume, d’extension aux plans de voisi- 
nage, de présence ou d’absence d’adénopathies malignes confirmées 
par l’histologie. 

D’emblée deux critiques sont possibles. 

Encore que dans le travail de Steinhall on tienne compte des tumeurs 
a croissance apparemment lente dans le stade I, cette notion de durée 
antérieure 4 l’examen échappe a une classification rigoureuse et c’est 
fort regrettable. 

D’autre part, la qualification du stade II n’est faite qu’d posteriori 
aprés examen aussi complet que possible des échantillons ganglion- 
naires de laisselle. Aussi les radiologistes qui traitent exclusivement 
par radiothérapie ignoreront toujours ce critérium et les chirurgiens 

,méme informés par un anatomo-pathologiste minutieux risqueront-ils 
de laisser échapper des gites insoupconnés dans la piéce opératoire. 

Mais 4 cété de: ces critéres classiques, il en est que l’étude de nos 
observations nous ont révélé et qui sont les suivants : 


a) Le stade I: 


Le volume restreint, l’absence d’adénopathie et de signe de la peau 
d’orange permettent, d’aprés nos chiffres, de prévoir de 58,2 &475p. 100 
de chances de survies de cing ans ; ces chiffres sont identiques 4 ceux 
des principales statistiques étrangéres rassemblées par Maisin. Dans le 
lot de 25 4 43 p.100 d’échecs, il en est quelques-uns qui révélent notre 
incapacité a définir le potentiel évolutif d’une forme morphologique- 
ment bénigne. Ce sont ceux qui entrainent la mort dans la premiére 
année. Sur les 62 cas du centre anticancéreux, par exemple, il y en a 5: 
3 sur ces 5 sont dues a des poussées de lymphangite néoplasique précoce 
dans la cicatrice, 2 sont dues A des métastases viscérales ou osseuses 
dans les six premiers mois. 

Ces derniers auraient pu étre détectés sans doute par un examen 
général plus systématique avant l’opération, et on aurait di confondre 
d’emblée ces formes avec certaines autres inopérables, révélées par 
une paraplégie ou des lombalgies coexistant avec une tumeur encore 
minime et limitée du sein (dont nous connaissons 4 cas). 

Simmons, Taylor et Welch (Sur. Gyn. Onst., aoit 1939, 69, 171-178) 
admettent qu’on peut opérer 80 p.100 des malades supposées chirurgi- 
cales, et en utilisant la radiographie systématique du squelette, qui 
leur permet d’éliminer 20 p. 100 des cas, ils apportent sur 174 cas une 
survie globale de 56,3 p. 100 4 cinq ans. 

Dans les observations de lymphangite post-opératoire, l’interven- 
tion semble avoir eu réellement un effet disséminant. 


b) Le stade II: 


C’est pour tout le stade des adénopathies axillaires seules. La classi- 
fication en II A et II B admise par Tailhefer et Dulac (Paris Médical, 


BULL. DU CANCER, 1949. — T. 36. 16 
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1946, 11, 104-108) est méme parfaitement défendable puisqu’elle 
est basée sur l’importance des dimensions de la tumeur et surtout de 
Venvahissement du seul relais mammaire externe ou des relais axil- 
laires plus hauts. Il est universellement reconnu que la présence d’une 
adénopathie maligne dans l’interstice du sous-clavier et de la veine 
axillaire confére A ce type de «stade II» une malignité spéciale, et 
souvent d’autant plus que le relais sus-clavier est infesté directement 
sans intermédiaire mammaire externe (Huguenin et coll., Bull. du 
Cancer, 1948, 38, 3, 226). Mais 14 encore on ne peut le démontrer 
péremptoirement qu’en étant assuré d’une minutieuse collaboration 
entre le pathologiste et le chirurgien. Si, comme nous le faisons par 
plus de prudence, on envisage en bloc les formes avec adénopathie 
axillaire, la survie de cing ans oscille de 26 4 46 p. 100 selon les statis- 
tiques. La différence avec le stade I est nette. 

Si le siége des adénopathies a une grande importance, de méme que 
le volume et leur nombre (les adénopathies en grenaille, polynodulaires 
étant toujours sévéres) l’observation de nos formes avancées nous ap- 
prend qu’il est aussi un élément avec lequel on devrait compter : 
c’est le volume relatif des adénopathies par rapport A latumeur. Onze 
observations de forme 4 tumeur ganglionnaire axillaire apparemment 
primitive nous l’enseignent par l’absurde : une seule de ces formes 
survit neuf ans; les autres entrainent la mort en moins de dix-huit 


mois. Quand le rapport solume penpllonnare décroit jusqu’aé tendre a 0, 
la malignité augmente. C’est une confirmation générale de la régle de 
malignité des petits cancers A grosses adénopathies qu’on devrait 
tenter d’étendre 4 des formes encore au stade II. 


c) Le stade III : 


Le stade III, pour beaucoup d’auteurs et en particulier pour Steinhall, 
confond des formes régionalement trés étendues et des formes franche- 
ment inopérables ayant dépassé la clavicule. 

L’opinion chirurgicale moyenne admet souvent un stade III du 
fait du caractére encore mécaniquement extirpable des lésions, 
alors que l’adénopathie sus-claviculaire, généralement source de 
contre indication chirurgicale est un critérium d’un stade IV, plus 
avancé. 

Les survies de ce stade III, que nous avons admis aussi jusqu’A une 
certaine période, sont de 9,75 4 14 p. 100 selon les statistiques. L’associa- 
tion de radiothérapie 4 la chirurgie ne donne méme pas les meilleures. 
Un geste thérapeutique large, méme préparé par radiothérapie ne donne 
donc pas de résultats appréciables dans ces formes qui infiltrent large- 
ment la peau sans l’ulcérer encore, ou qui s’accompagnent d’adéno- 
pathies axillaires volumineuses, méme encore mobiles. 
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d) Le stade IV : 


Le lot important de ces formes inopérables, observées dans un centre 
anticancéreux, nous a permis de calculer quelques pourcentages de 
survies. En prenant globalement 82 cas ot on a da s’abstenir, l’évolu- 
tion spontanée a cing ans est de 16 p.100 (chiffre fourni surtout par 
les squirrhes atrophiques) (tableau II). Allen donnait 12 p. 100 dans 
ces mémes conditions. Nathanson et Welch (rapport de Maisin) don- 
naient 18 p. 100. 

Les résultats des traitements dits palliatifs sont aussi intéressants 
aconnaitre. La chirurgie, dite de « propreté » donne 25 p. 100 de survies 
dans les formes bourgeonnantes, exophytiques, par exemple (tableaux 
III, IV, V, VI). 

Autant dire qu’il y a certaines formes apparemment avancées, qui, 
soumises 4 des traitements incomplets, aboutissent aux mémes résultats 
que les formes du stade II traitées par chirurgie seule (ainsi que le 
signale Maisin aprés Nathanson) et que les prétendus stades III, traités 
«a la limite » par des procédés radicaux sont encore plus graves que 
certains squirrhes atrophiques ou certains gros fongus néoplasiques. 
La plupart des travaux actuels insistent sur ce fait. A partir du stade 
III inclus, les notions de morphologie sont totalement défaillantes et 
cest plus a une intuition clinique, suggérant la notion d’un potentiel 
évolutif, qu’A une étude descriptive qu’on doit avoir recours. 


II. — LES RESULTATS D’ENSEMBLE 


Ils ne concerneront donc surtout que les stades I et II. Les chiffres 
publiés sont traduits en taux, pour la seule commodité de Il’exposé. 
Nous jugeons superflu de répéter que ces taux n’ont qu’une valeur 
relative, d’autant plus quand le lot de ces cas est faible. Nous publions 
nos résultats. Nous verrons qu’ils ressemblent étrangement aux autres. ~ 


Nous n’avons pas la prétention d’énoncer des vérités mathématiques 
(tableaux VII, VIII, IX). 


Ces tableaux sont assez explicites. 

Ayant tous appris l’opération d’Halsted de notre Maitre M. le 
Pr Bérard qui insistait sur la nécessité de faire un évidement axillaire 
tres poussé en haut, nous pouvons fournir deux statistiques chirurgi- 
cales A peu prés identiques. Les différences A cing ans sont minimes. 
Les chiffres oscillent autour de 60 p.100 pour le stade I, et de 28 p.100 
pour le stade II. 

L’association dela radiothérapie, généralement post-opératoire, donne 
un avantage net. Malgré les apparences, c’est surtout au stade II que le 
résultat est appréciable, de l’ordre de 20 p.100 d’amélioration parce 
qu’il y a un nombre trés restreint, et surtout trés variable de formes 
au stade I, et que les marges d’erreur sont considérables. Signalons 
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TABLEAU II 


PUREE D’EVOLUTION SPONTANEE DE TUMEURS VUES AU STADE DE : 


SURVIES (ans) 


5a10 


Mastite carcinomateuse 

T. + importante perm. lymph.. 
SQ. atroph 

T. exophytique 

T. + métast. ou ggl. fixé 


TABLEAU III 


RESULTATS DU TRAITEMENT PALLIATIF POUR DES FORMES INOPERABLES 


Radiothérapie 


SuRVIES (ans) 


—3}—4|—5 


M. carcinomateuse . 

T. + perméation. ... 
SQ. ulcéré. 

T. exophytique. 

T. + métast. ou ggl. fixé 


2 
1 
3 


F. ANAT. Nb. | 
wit a | 
| 
8 1 24 
Abstention pour cause générale . . | 2 1 1 | | 
(16%) | 

F. Anat. Nb.| P. V. | 
et + 
12] 9 | 2 1 | 
18 | 16 | 1 
29 | 14| 9 | 3 
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TABLEAU IV 


RESULTATS DU TRAITEMENT PALLIATIF POUR DES FORMES INOPERABLES 


Chirurgie de propreté 


SuRVIEs (ans) 


+ 


M. carcinomateuse . 
T. + perméation . 
SQ. atroph. 

T. exophytique. . 


TABLEAU V 


RESULTATS DU TRAITEMENT PALLIATIF POUR DES FORMES INOPERABLES 


Traitement chimique 


SuRvIEs (ans) 


F. ANAT. 


M. carcinomateuse 


T. + perméation . 
SQ. atroph. . 
T. exophytique. 


T. + métast. ou ggl. fixé 


— F. ANAT. Nb. P. V. 
2 2 
5 2 1 1 1 
: 15 5 3 1 5 1 
51] 5 | |18 2/8 
25 % 
T. + métast. ou ggl. ; 
16 1 6 0 1 3 1 
Tae... 1) 1 42 | 12 10 5 2 14 11 6 
13 % 
Vv. 
Nb. 
e 
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TABLEAU VI 


‘RESULTATS DU TRAITEMENT PALLIATIF POUR DES FORMES INOPERABLES 


Chirurgie associée a. la radiothérapie 


SURVIEs (ans) 


M. carcinomateuse .. . 
T. + perméation. . 
SQ. atroph. 

T. exophytique. 

T. + métast. ou ggl. fixé. 


2 seins 


4 


aussi que la plupart des 113 malades ainsi traitées et nettement amélio- 
rées, avaient entre 30 et 45 ans. C’était en raison de leur age précisément 
que cette association avait été proposée. C’est grace a elle que notre 
courbe de survies selon l’A4ge (graphique I) est si avantageuse 4 un Age 
relativement jeune. Nous sommes, de ce fait, en plein accord avec Shinz 
- et Maisin. 

Les statistiques de plus de 1.000 cas (Harrington, 69,8 p. 100 de gué- 
risons au stade I), (Ganz, Shinz) rassemblées par Maisin concordent 
avec les nétres. C’est d’ailleurs parce que la fréquence du stade I est 
faible que les chiffres varient le plus dans ce cas et les chiffres de 
91 p.100 fournis par Barney-Brooks (Ann. of Surgery, 1940, I, 688), 
ou de 33 p.100 fournis par Lee et Cornell (1924) (rapport de Maisin) 
expriment bien ce que peut donner la loi du hasard sur de petits lots. 

Pack et Livingstone ont rassemblé tous les principaux travaux 
dans leur livre (The treatment of cancer and allied diseases. New York, 
1940, 2, 705-715) et obtiennent des courbes de survies 4 cing ans par- 
faitement superposables aux ndétres (graphique II). La chute de la 
courbe aprés chirurgie seule est nette dans les trois premiéres années. 

Ces notions étant bien admises, nous avons tenté de connaitre ce 
que valait réellement l’association radiothérapie-chirurgie a l’épreuve 
de dix ans. 

Les calculs précédents sont basés sur les cas restant 2 cing ans et ne 
tiennent pas compte des morts de cause indéterminée. Si la mortalité 


| 
F. Anat. Nb. P. ‘ 
an et + | 
} 
3/2/41 | 
15 % | 
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_ Nombre de cas 


1 iL 
20 30 40 50 60 70 


. I. — Taux de survies de 5 ans en fonction de 1’age. 


Grapu. II. — Résultats globaux (St. I et II). 


50 
42 
40 | 
q 
32 36 32 
V. 30 
26 
20 
15 
10 
80 
aii 0 10 
Gra PH 
lio- 
ent 
tre 
00 100 
100 
é 90 4! 30 
ue- \ 
ent 80 & 80 \ . 
est 10 10 
de 
38), 60 8 
ol 
AUX 40 40 
rk, O—o Ch + Rx 30 
30 Chir 
la 20 20 
Ses. 
stl 
Annees 1 Anaees 
12345678910 12345 
ne 
lité 


‘IIT 


‘IT 9peis 


€or ‘I apeis 


‘291 sueg | eIqUION | ‘091 SUBS | 2IQUION 


anA aa “WadO-LSOd 
snaudd SLUOW 


SNV Q] aa SNV aa 
SAIVAO1D SAIAUNS SAIVAO1D SAIAUNS 


(ALNVS id 2] ‘W eP AINAS AIDUNUIHD AG ANOILSILVIS 


IIA OVATAVL 


N 
< 
= 
x 
= 
<a) 
< 
Q 
=< 


244 


= 
ae 
| = 
ae ae ae se 
> 
= 8 
S 
| 
| | N 
4 
oo 
Ve} 
N 2 


245 


”n 
=) 
Q 
Q 
=) 
Q 
w 
~ 
= 
~ 
Q 
~”n 
< 
=) 
~”n 
& 


% OVS 
Lz 


aa 
snauag 


SLUOWW 


‘91 


291 SUBS 


091 


SUBS 


SHIAUNS 


SNV aa 


SHIAUNS 


SNV ¢ aa 


dIQUION 


* suyjes z 


“TIT 9peys 
‘IT 9peis 


‘I 


ATNAS AINUNYIHD Ad ANOIISILVLS 


IIA AVATAVL 


—) —) a 
—) ~ 
as as 
a 
00 
| | 3 ~ Cr) 6 | N 
N 


% SL 
| ‘LIL epeig 


{ 


% 


% 9°E9 
| 


"IT epeis 


‘O91 ‘991 | aIqUION | 094 SUS 
SNV 3a SNV ¢ da 
SaIAUNS SAIAUNS 


aa 
snauag 


(9 °D) VI V ABIVOSSV AIDUNUIHD AG ANOILSILVIS 


XI 


N 
= 
= 
<a) 
~ 
= 
= 
Zz 
x 
Q 
= 
~ 
< 


246 


= 
& 
G 
_ 
+ : 
as 
e 2 . 
a 
=) 
| 


RESULTATS DU TRAITEMENT DU CANCER DU SEIN 247 


des stades I est 4 peu prés la méme avec ou sans radiothérapie, il y a 
pour les stades II, une période de ;stabilisation voire d’amélioration 
entre cing et dix ans quand la chirurgie a été seule utilisée ; tout 
se passe comme si la sélection des cas graves s’étant opérée dans les 
cing premiéres années, les survivantes étaient vouées a un sort meil- 
leur que celles traitées par association radiothérapie-chirurgie, plus 
volontiers exposées aux récidives et métastases tardives. Le chiffre de 
33 p.100 de survie 4 dix ans de la méthode combinée coincide exacte- 


S 
S 


1 Morts 
B Reécidives 
et 


metastases 


SS 


Y 


0 
1234 567 8 9101 12 Années 
CU + RX CH seule 
Grapu. III. — Morts et récidives d’années en années 
pour les stades I et II bloqués (en %). 


ment avec le chiffre moyen du total des statistiques de Stenstrom (1945), 
d’Evans et Leucutia (1939), de Shinz (1947) et de Maisin (1948). Ii 
est fondé sur 534 cas, mais Maisin qui I’établit ne le compare a aucun 
résultat de statistique chirurgicale pure. 

Pour tenter de serrer de plus prés le probléme, nous l’avons envisagé 
sous un autre angle. Eliminant les malades perdues de vue et mortes 
de cause mal précisée, nous avons retenu les seules récidives ou métas- 
tases controlées 4 la date de leur apparition et les morts du fait du 
cancer, et nous les avons exprimées en chiffres absolus dans des dia- 
grammes bloquant les stades I et II. Les différences entre cing et dix ans 
sont moins marquées que celles établies pour des stades II seuls, 
sous l’angle des survies. On retrouve néanmoins l’excédent de cas 
compliqués dans les lots chirurgicaux purs jusqu’éa cing ans, mais soit 
a la septiéme, soit 4 la huitiéme année, dans un lot comme dans I’autre, 
il y a une recrudescence de récidives et de morts. Ces phénoménes 
sont plus paroxystiques aprés association radiochirurgicale, plus étalés 
dans le temps aprés chirurgie seule (graphique III, tableau X). 
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Inutile de redire le caractére désastreux des résultats pour le stade 
III, soumis ou non & la radiothérapie préalable dite de désinfiltration. 
Si on ala tentation d’opérer de pareils cas, méme en les faisant précéder 
de radiothérapie et en les améliorant en apparence, il faut au moins 
admettre que ce geste n’aura qu’une valeur palliative. Les quelques 
survies de dix ans concernent des formes qui évoluaient toutes depuis 
plus de trois ans lorsqu’on les traita. Elles eussent été certainement 
aussi lente dans leur évolution que certains squirrhes atrophiques 
livrés A eux mémes. 


III. — PRONOSTIC DES RECIDIVES 
ET DES METASTASES 


Cette étude qui avait déja été proposée par Creyssel et Morel (1926), 
par Stenstrom et Baggenstoss (1947), par Maisin (1948) et par les rap- 
porteurs au Congrés de Chirurgie (1948), a été établie sur 622 cas dans 
notre travail. On a quelque peine 4a les classer, tant sont divers les 
types anatomo-cliniques. L’étude de leur chronologie, de leur mode 
de traitement et des résultats obtenus nous semble un des points les 
plus importants de ce travail. Il met assez bien en évidence la part du 
traitement et du génie propre de la tumeur dans l’établissement du 
pronostic. 


CONSIDERATIONS GENERALES 


1° Chronologie des récidives. — Différents graphiques, exprimés en 
chiffres absolus, rendent compte de la fréquence des différents types 
de complications dans le temps. Nous avons jugé plus juste de figurer 
ces lots de fréquence dans la premiére année ; puis entre un et trois ans, 
entre trois et cing ans, aprés cing ans et aprés dix ans. Le début clinique 
réel peut étre si imprécis qu’il serait vain de les figurer d’année en année. 

Ce n’est possible que dans de faibles séries correctement suivies 
(comme pour nos séries opérées au Centre). 

La loi de Volkmann reste schématiquement vraie puisque pendant 
les trois premiéres années les récidives ont leur maximum de fréquence. 


Mais le chiffre de la troisiéme a la cinquiéme année reste important, 
Le chiffre de trente cing ans concerne une récidive locale grave. Hart- 
mann en publia 4 la quarante-sixiéme année. 
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2° Répartition des récidives et des métastases. — Nous retrouvons 4 
peu prés les chiffres de Creyssel et Morel (sur 218 cas), et ceux de 
Maisin. La cicatrice (formes uni- ou paucinodulaires et formes lymphan- 
gitiques multinodulaires), le creux sus-claviculaire et le squelette sont 
partout les aires les plus fréquemment touchées. Voici nos chiffres par 
ordre de fréquence : 


% 
Récidives locales (uni- ou paucinodulaires) 19,3 , 97 
Récidives locales multinodulaires lymphangitiques. 0 8 4 243 
Récidives sus-claviculaires 12,6 
Métastases osseuses seules 
Récidives axillaires. 
Récidives locales avec métastases osseuses ou viscérales . 
Récidives axillaires et sus-clav. associées 
Récidives locales et sus-claviculaires 
Récidives locales et axillaires 
Récidives sternales (ad. mamm. internes) 
Récidives sus-claviculaires avec métastases associées. 
Récidives sternales avec métastases associées 
Récidives dans le sein et l’aisselle opposée 
Récidives axillaires avec métastases associées 
Métastases pulmonaires isolées 
Métastases diverses (choroide, p. molles) 


Les différences avec les statistiques courantes donnant de 38 A 
45 p. 100 de récidives dans la cicatrice, par exemple, tiennent a notre 
subdivision des types, mais si on ajoutait aux formes locales pures 


les formes associées 4 des métastases ou a des récidives ganglionnaires, 
on retrouverait les chiffres classiques. I] en serait de méme pour les 
métastases pulmonaires ou hépatiques, rarement isolées, mais figurant 
en général avec les formes associées 4 des récidives locales ou ganglion- 
naires. 


3° Fréquence selon le stade. — L’établissement des pourcentages de 
fréquence fait apparaitre nettement la part du génie propre de mali- 
gnité de la tumeur. Nous avons figuré en tableau (tableau XI) et en 
graphique (graphique IV) les chiffres absolus de chaque type de réci- 
dive et le pourcentage global de un a dix ans et plus. La défini- 
tion de stade a été purement clinique (a la différence de celle de nos 
résultats personnels). Aussi les récidives axillaires tardives au stade I 
sont relativement fréquentes : la plupart de celles-ci sont fournies par 
des observations contrélées, mais parvenues au Centre a l’occasion de 
la récidive. La limitation apparente des lésions avait fait décider d’une 
mastectomie. Il s’agissait de stades II (faible) méconnus et clinique- 
ment de degré I. Il faut donc lire ce tableau en l’envisageant sous 
l’angle de la définition pré-opératoire et en tenant compte de l’indi- 
cation trop courante de simple mastectomie dans ces conditions. Il 
apparait done aussi que ces formes de début sont grevées pendant 
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beaucoup plus longtemps, de risques de métastases et de récidives, les 
autres ayant épuisé ces risques 4 peu prés totalement dés la cinquiéme 
année. 

Le fait parait logique si on admet un processus malin général durable 
et exacerbé dans certaines conditions. Il a pour conséquence pratique 


++++ St. 
Grapu. IV, — Fréquence des récidives et des métastases en fonction des stades. 


immédiate que la surveillance aprés cing ans doit étre d’autant plus 
vigilante que le dépistage et le traitement avaient été plus précoces. 


4° Fréquence selon le mode de traitement. — Nous ne pratiquons, en 
principe, jamais la mastectomie pour les formes de début. Nous ne 
pouvons donc par conséquent pas la juger, mais nous pouvons définir 
le type habituel des récidives et des métastases que nous observons 
sur des malades mastectomisées ailleurs, en les comparant aux mémes 
complications du lot de récidives aprés opération d’Halsted, ou aprés 
association radiochirurgicale (tableau XII). 

Pour tous les procédés, les récidives les plus courantes sont les réci- 
dives locales uni- ou paucinodulaires. L’association de radiothérapie 
semble empécher les autres. 

Il n’y a rien d’étonnant a constater le pourcentage relativement 
important de récidives axillaires, seules ou associées A des récidives 
locales aprés la mastectomie. C’est une illustration supplémentaire 
du fait que la définition clinique du stade I est insuffisante. 

L’association radiothérapique donne un chiffre assez élevé de récidives 
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TABLEAU XII 


RECIDIVES ET METASTASES 
Réle du procédé thérapeutique 


Aprés * ApRES 
MASTECTOMIE | OP. D’HALSTED 


° 
Locales uni- ou paucinodul. 120 
Locales lymphangitiques. 50 98 
Axillaires seules.. ... 53 
Sus-claviculaires seules. . 
Sternales seules. 21 


Axillaires et sus-clavicul. . 34 
(9 av. réc. loc.) 
Locales et axillaires. . . 27 
Locales et sus-clavicul. . 33 “oe os OF 
Sein opposé 18 
Métastases osseuses. . . 63 
Métastases viscérales. . . 14 
Métastases multiples. . . 10 
Locales et métastases. . 48 
Axillaires et métastases . 14 
Sus-clavic. et métastases . 19 


Sternales et-métastases . 19 


622 | 93 41 


(*) Nous entendons par mastectomie, pour simplifier, les seules amputations 
totales ou méme partielles de la glande (résections) sans évidement de l’aisselle. 


sus-claviculaires et de métastases osseuses. Nous envisagerons plus 
tard l’interprétation de ce fait. 


5° Fréquence et chronologie des différents types. —Un exposé complet 
serait fastidieux. Des graphiques exprimés en chiffres absolus illus- 
trent notre enquéte (graphiques V, VI, VII, VIII, IX), on y voit, entre 
autres détails que les récidives précoces sont électivement locales uni- 
ou multinodulaires (lymphangitiques) (graphique V), et sus-clavicu- 
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laires (graphique VI), isolées ou associées l’une A J’autre (graphique 
VII). Les récidives axillaires sont, par contre, un peu plus tardives, 
ainsi que les récidives sternales (de 1 & 3 ans) (graphique VI). Dans 


3 5° 


———— Locales uni- ou paucinodulaires. 
- Locales multinodulaires (lymphangitiques). 


GrapH. V. — Les récidives locales. 


Nombre de cas 
———— Récidives 
28 sus-claviculaires. 
Récidives 
axillaires. 
—.—.— Récidive 
sternale seule. 
+++4+ Récidive 
axillaire et sus-clavi- 
culaire (dont 9 avec 
réc. locale). 


GrapH. VI. — Les ré- 
cidives axillaires, sus- 
claviculaires et ster- 
nales, 


Annees 


toutes les courbes tendant normalement 4 fléchir 4 partir de trois ans, 
l’association « récidives locales » fait remonter les niveaux (3 4 5 ans 
pour les axillaires, 5 4 10 gns pour les sus-claviculaires) comme si le 
risque durable de récidives locales, méme aprés cing ans, remettait en 
question le probléme d’une évolution ganglionnaire régionale (graphi- 
que VII). Les métastases, comme le fait remarquer Ducuing, ont leur 
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maximum de fréquence entre un et trois ans et demeurent longtemps 
menagantes, spécialement entre trois et cing ans (graphique IX). Les 
risques de métastases viscérales diminuent passé cinq ans. 


Nombre de cas 


- a une évolution 
axillaire. 19 
une évolution 20} 
sus-claviculaire. 
—.—.— ades métastases. 

GrapH. VII, — Les réci- 7 
dives locales associées. 


Nombre de cas 


Récidives dans le sein 
opposé seul. 


Nombre de cas 


Récidives axillaires, sus- 
claviculaires et ster- 
nales associées a des 
métastases. 


3 

10 Annees 


Sus-claviculaires Axillaires +++ + Sternales 
associées 4 des métastases. 


Grapn. VIII. 


Enfin la majorité des récidives dans l’autre sein sont trés précoces 
(graphique VIII). Il est inutile 4 ce propos de poser 4 nouveau des 
problémes pathogéniques suggérés dans des travaux classiques comme 
la thése de Dessaint (1929). Le processus de perméation lymphangitique 
ou de processus réellement simultanés, mais apparemment successifs, 
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nous paraissent les plus vraisemblables en pareil cas. Dans les formes 
apparemment tardives et rares, on découvre un Cas trés net de cancer 
sur maladie de Reclus. 


\ 


Nombre de cas 


Osseuses. 
------ - Viscérales et 
diverses. . 
—.—.— Osseuses et 
viscérales associées. 


GrapH. IX. — Meétas- 
tases osseuses, viscé- 
rales et diverses. 


10 Anneées 


B. RESULTATS DU TRAITEMENT DES RECIDIVES 
ET DES METASTASES 


La majorité des complications du cancer du sein opéré impose un 
geste thérapeutique palliatif. Nous jugeons avec un recul minimum 
de cing ans, et peu de cancers du sein récidivés atteignent ce délai 
apres traitement de la récidive. Les formes provoquant des métastases 
peuvent étre soulagées surtout lorsqu’elles sont osseuses pendant deux, 
trois, voire quatre ans. Nous n’en connaissons point ayant franchi le 
cap des cing ans. De méme les succés opératoires (Blalock) sur des 
métastases pulmonaires uniques sont des cas isolés de la littérature et 
survivent assez peu de temps. Petit-Dutaillis publia un beau succés 
d’exérése de métastases encéphaliques. Pratiquement la -métastase 
seule, multinodulaire ou associée 4 des récidives régionales, ne permet 
aucune thérapeutique a visée radicale. 

Nous n’avons retenu que quelques formes de récidives susceptibles 
d’étre efficacement traitées, et guéries dans un délai de cing ans. 


1° Les récidives locales isolées. — Les récidives 4 type pustuleux ou 
lymphangitiques ne nous intéressent pas. Elles sont toujours d’un 
pronostic grave, méme si la radiothérapie ou la semi-télércentgenthé- 
rapie les améliore. La survie maxima a atteint deux ans et demi._ 

Par contre les récidives uni- ou paucinodulaires ont pu étre utilement 
traitées dans certains cas. 
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Elles apparaissent généralement dans des délais plus étendus aprés 
la mastectomie qu’aprés l’opération d’ Halsted ; c’est 14 une preuve non 
pas de la valeur du traitement, mais de la malignité propre de la tumeur 
qu’on a traitée. 


DELAIS 
TYPEs 
DE TRAITEMENT 


3a 
5 ans 


Aprés mastectomie. . . 
Aprés d’Halsted 
Aprés chirurgie + R. X . 


Les survies consécutives aux différents traitements ont été les 
suivantes : 


SuRVIES 


TRAITEMENTS 


EMPLOYES 3a Perdues 


a 
5 ans de vue 


Chirurgie et électrochi- 


La chirurgie et surtout l’électrochirurgie, l’association radiochirur- 
gicale ont permis pour un peu moins du 1/4 de ces manifestations 
des survies de plus de cing ans. Elles ne sont pas toujours trés malignes 
puisque l’une d’elles, négligée et non traitée a duré spontanément six 
ans, et que l’une apparue a la quatorziéme année n’a été traitée qu’a 
la dix-huitiéme et a duré encore deux ans. La radiothérapie seule a 
donné de moins bons résultats. Elle s’adressait A des formes plus fixées, 
plus vastes, généralement ulcéreuses et de ce fait, plus graves que les 
nodules uniques intra- ou juxta-cicatriciels. Nous n’avons pas remarqué, 
comme le prétend Ducuing que les récidives trés tardives sont spéciale- 


ment bénignes. Celle qui survint 4 la trente-cinquiéme année était 
trés grave. 
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Trois seulement de ces malades semblent définitivement guéries, 
Les autres sont mortes dans des délais variables, de différentes compli- 
cations connues du cancer du sein. 


2° Les récidives locales associées. — L’association d’une autre mani- 
festation ganglionnaire ou métastatique aggrave généralement beau- 
coup le pronostic. 

Dans 48 formes associées 4 des métastases, aucune n’a survécu 
plus de trois ans ; 19 ont présenté avant la mort une localisation dans 
le sein opposé, avec des signes de perméation sur les téguments thora- 
ciques ; 5 avaient été précédées par une adénopathie sus-claviculaire 

ou axillaire contro-latérale. 
' Dans 33 formes associées A des adénopathies sus-claviculaires, une 
seule traitée par électrochirurgie localement et radiothérapie sus- 
claviculaire a survécu plus de cing ans. 

Par contre, les survies pour des formes associées a des récidives axil- 
laires sont assez satisfaisants. Trois seulement apparaissent aprés 
cing ans et sont graves. Dans l’ensemble les différents traitements 
donnent les résultats suivants : 


SuRVIES 


Perdues 
10 ans de vue 


Chirurgie 

Chirurgie + R. X. 
R. X ou Ra. 
Abstention 


Six sur 29 dépassent donc le cap de trois ans et l’avantage semble 
a la chirurgie associée 4 la radiothérapie (retouche locale, complément 
de curage axillaire et irradiation régionale). 

Dans un cas des récidives locales répétées tous les six mois et retou- 
chées sans succés sont traitées par radiumthérapie a la sixiéme année 
et demeurent guéries cing ans. Le curage axillaire avait été fait dés 
la premiére récidive. 

Quatre sur ces 6 survies de plus de cing ans sont observées sur des 
récidives aprés simple mastectomie, 2 aprés opération d’Halsted. 
Argument de plus pour démontrer que pour expliquer la relative 
bénignité de la récidive, la malignité restreinte de la tumeur qui avait 


Noms. 
3 ans | 5 ans 
3 1 1 | 1 
.| 14 9 2 | 2 41 
2 
27 15 4 4 2 2 
i 
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justifié la mastectomie est certainement plus 4 retenir que la valeur 
propre du procédé thérapeutique. 

Deux seules de ces malades semblent survivre plus de dix ans sans 
récidive. Les autres ont des évolutions sus-claviculaires, mammaires 
opposées ou métastatiques tardives. 


3° Les récidives sus-claviculaires isolées. — Le pronostic de ces récidives 
est diversement apprécié. Les rapporteurs au Congrés de 1948 signa- 
lent des survies de cing ans par radiothérapie. Parcontre, Carl Eggers 
et Jessup (Ann. Surgery, 1941, 3), pratiquant encore l’évidement sus- 
claviculaire et contrélant histologiquement l’envahissement ne connais- 
sent aucune survie de cing ans. Nous confirmons ce pronostic par 
l’exérése, parce que le curage n’est jamais complet et que le haut 
médiastin. n’est pas évidé. Méme Il’association de radiothérapie n’ajoute 
alors rien. Voici nos résultats : 


SURVIES 


Perdues 
de vue 


Chirurgie (*). 
Chirurgie + RX... 


11 
79 


(*) 12 curages sus-claviculaires ont été en réalité retrouvés; un seul avait 
été fait sur adénopathie sus-claviculaire isolée. 


Ces récidives, fournies beaucoup plus par les cas soumis a |’opéra- 
tion d’Halsted ou aux méthodes combinées que par les cas soumis a 
la mastectomie, sont difficiles 4 définir. Deux causes d’erreur sont 
possibles. 

a) Il existe des altérations post-opératoires du creux sus-clavicu- 
laire, avec scléro-lipomatose ; on sent plus facilement le plan dur de 
la premiére c6te un peu basculée. Pour peu qu’il existe un cedéme 
chronique du bras, on admet la possibilité d’une localisation sus-clavi- 
calaire. Rien ne prouve qu’elle existait et qu’on l’a guérie. 

b) Il existe fréquemment des adénopathies inflammatoires chroni- 
ques qu’on irradie avec succés. 

Aussi le chiffre de 13 survies de plus de cing ans sur 65 cas irradiés, 
soit 20 p.100 ne doit pas étre retenu. Les 6 survies de plus de dix ans 
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étaient douteuses. Dans les 7 de plus de cing ans, 5 étaient certaines, 
soit 7,7 p. 100. Une seule semble définitivement guérie. 

Les 2/3 de ces malades avaient des cedémes chroniques du bras 
avant lirradiation. 


4° Les récidives sus-claviculaires associées. — Trente-quatre étaient 
associée a des récidives axillaires. Aucun traitement n’a permis de 
survie de plus de trois ans. 

Parmi ces 34, 9 étaient accompagnées de récidives locales et succé- 
daient non pas a des mastectomies, mais 4 de larges opérations 
d’Halsted. Dix-neuf étaient associées 4 des métastases viscérales ou 
osseuses : 7 parmi ces 19 furent suivies d’adénopathie axillaire contro- 
latérale et de cancer de l’autre sein. 

Aucune survie de plus de trois ans. 


5° Les récidives axillaires. — Il est intéressant qu’on s’y arréte. 
Leur chronologie mérite d’étre étudiée avec quelque précision. 
On peut la schématiser en tableau : 


DELaIs 
Noms. 
— de 1% 3a 5a 10 ans 
1 an | 3 ans | 5 ans } 10 ans| et + 
Aprés mastectomie (*) . 22 7 4 5 4 2 
Aprés opération d’Halsted| 30 8 16 4 2 0 
Aprés chirurgie + R. X. 1 0 0 0 0 0 
53 , aS 20 9 6 2 


(*) Nous englobons sous le nom de mastectomie les exéréses du sein seules 
et méme les résections ou excisions de la tumeur. 


Les récidives aprés la mastectomie simple sont donc relativement 
trés tardives et le processus malin semble capable d’étre longtemps 
latent dans ce relai axillaire. Témoignage d’une réaction de défense ? 
Confirmation d’une malignité restreinte ? 

Nous admettons volontiers la seconde hypothése. 


ent 
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Le traitement a donné les résultats suivants : 


SURVIES 
TRAITEMENTS 
Noms. 
EMPLOYES —de| 3a | 5a |! 10 ans |Perdues 
3 ans | 5 ans | 10 ans; et + | de vue 
Chirurgie seule. ... . 21 10 2 1 1 
Chirurgie + R. X. ..| 13 7 0 4 2 
16 11 1 1 2 1 
ere 3 3 0 0 0 0 
53 31 8 7 5 2 


Sur les 12 survies de plus de cing ans ainsi obtenues (et guéries plus 
de 15 ans aprés dans 3 cas), 6 appartiennent a des formes traitées 
par la simple mastectomie (22 cas). Done 27,2 p.100 de ces récidives 
axillaires soumises de préférence a l’association radio- chirurgicale ou 
a la radiothérapie seule (qui donnent des succés plus nombreux que 
le seul évidement axillaire complémentaire) sont vouées 4 des survies 
de plus de cing ans. Ce chiffre est intéressant. Le 1/4 environ (6 /22 
de ces complications n’étant pas encore apparu au bout de cing ans, 
et le traitement ayant donné 27,2 p.100 de succés, on peut estimer 
que ce geste incomplet de la mastectomie pour des stades II « faibles » 
et méconnus n’a pas été plus grave que l’opération d’Haslted seule 
pour l’ensemble des stades II. Il a donné en effet, au minimum, autant 
de survies. Ce raisonnement est en réalité spécieux, la question n’est 
jugée que sous l’angle des récidives axillaires ; d’autre part, le résultat 
est acquis au prix de deux gestes thérapeutiques au lieu d’un. On 
doit simplement retenir que les récidives axillaires seules ne sont pas 
trés graves et qu’elles sont méme trés radio-sensibles sans étre tenté 
d’admettre que la préservation de l’aisselle a prolongé la survie pour 
autant. 

L’association de récidives axillaires 4 des métastases ou 4 des adéno- 
pathies sus-claviculaires ne permet aucune survie de plus de cing ans. 


6° Les récidives sternales isolées ou associées. — Nous les considérons 
pratiquement comme des lésions ganglionnaires profondes. Ces locali- 
sations a4 la chaine mammaire interne seraient évitées par l’évidement 
ganglionnaire le long de l’artére de cette région (David Patey). Nous 
n’avons pas l’expérience de cette pratique. Par contre des résections 
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partielles de la paroi thoracique ont été proposées, suivies de radio- 
thérapie. Voici les résultats : 


SuRVIES 
TRAITEMENTS 
EMPLOYES —de| 3a | 5a | 10 ans |Perdues 
3 ans | 5 ans | 10 ans| et + | de vue 
Chirurgie seule. . .. . 0 0 0 0 
Chirurgie.et radiothérapie 3 1 
Radiothérapie ..... 14 12 1 1 
21 16 3 1 1 


Il arrive que cette masse, tuméfiant le bord latéral du sternum et 
la région latéro-sternale, s’affaisse et disparaisse aprés l’irradiation 
(1 cas sur 21) ou que l’irradiation aprés exérése permette une survie 
detrois 4 cing ans. Ayant éliminé certaines hyperostoses sterno-costales 
simples aprés opération d’Halsted, pour ne garder que les véritables 
tumeurs gangiionnaires envahissant progressivement l’0s, nous pou- 
-vons a peu prés éliminer l’erreur d’interprétation du résultat de radio- 
thérapie. L’évolution spontanée nous apprend d’aileurs que ce n’est 
pas une localisation 4 marche trés aigué. L’évolution s’est faite 5 fois 
vers le sein opposé aprés un envahissement axillaire opposé contem- 
porain ou préalable. 

L’association de récidive sternale et de métastase permet aussi trois 
survies de trois 4 cing ans sur 14 cas irradiés. 


7° Les localisations au sein opposé. — Ne gardant que les observa- 
tions ot un contrdéle histologique correct a été fait, nous gardons 
18 localisations au sein opposé. Elles sont d’autant plus graves qu’elles 
sont plus précoces (Carl Egger et Jessup, le signalent aussi en 1941). 

Dans les deux cas précoces elles sont précédées d’une adénopathie 
axillaire contro-latérale et toujours grave. 

Deux formes tardives seules sur les 18, opérées au stade I l’une et 
l’autre, permettent des survies de plus de cing ans. Ce chiffre qu’on 
pourrait fixer 4 11,1 p.100 est voisin de celui qui exprimait la fréquence 
des formes a4 pronostic identique des localisations simultanées. Il 
s’agit sans doute, dans un cas comme dans l’autre d’un processus 
également peu évolutif et autonome pour chaque sein. Tout ce qui 
est l’aboutissant d’un processus de perméation, tout ce qui succéde 
a apparition d’une adénopathie axillaire opposée (laquelle dans nos 
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documents précéde toujours tét ou tard l’infestation du sein) tout ce 
qui peut évoquer la métastase précoce, est voué a l’échec thérapeutique. 


8° Les métastases. — Méme améliorées par des thérapeutiques a 
visée palliative pour un temps atteignant parfois trois ou quatre ans 
pour les localisations osseuses, aucune n’a permis de survies de plus 
de cing ans aprés traitement. Les survies plus longues (dont Ducuing 
rapporte un cas) sont des exceptions. 


Iv. — VALEUR ET LIMITE 
DES MOYENS THERAPEUTIQUES 


L’étude des survies observées aprés traitement de certaines récidives 
consécutives 4 la simple mastectomie pourrait autoriser 4 un certain 
défaitisme. On pourrait méme tirer argument du nombre trés faible 
de récidives sus-claviculaires et de l’absence de métastases, aprés 
cette opération minima, dans notre lot d’observations, pour dénigrer 
les interventions plus larges et la radiothérapie associée en particulier, 
pourvoyeuses du plus grand nombre de complications de ce type. Cet 
argument est sans valeur, puisque l’association radiothérapie-chirur- 
gie n’a été préconisée, dans la majorité des cas, que pourdes stades II 
et III et surtout parce qu’on ne jugerait le débat que sur un lot de 
récidives en ignorant le taux réel de succés vrais aprés opération limi- 
tée. Le seul fait certain qui demeure est le suivant. Il y a des formes 
au stade I et au stade II A (considérées cliniquement 4 tort comme 
des stades I et non soumises 4 l’évidement axillaire) dont la lenteur 
d’évolution permet a une opération incompléte de donner des réussites 
intéressantes malgré une récidive locale ou axillaire. Il y a donc une 
malignité propre de la tumeur, que le mode de traitement modifie peu. 
Mais aussitét on devrait prendre comme contre-argument les statistiques 
brutes de chirurgie seule et de chirurgie combinée : sous l’angle des 
survies de cing ans, l’avantage du complément radiothérapique est 
certain et la recherche d’un maximum thérapeutique semble efficace. 
Sous l’angle des survies de dix ans, l’effet est moins manifeste. Nouvelle 
démonstration de la valeur du génie propre de la tumeur. 

Parmi toutes ces données contradictoires comment peut-on appré- 
cier l’efficacité réelle du traitement et la part qui revient 4 chaque 
procédé ? 


A. La chirurgie correctement faite met relativement a l’abri des 
récidives loco-régionales. Point n’est besoin de mettre en paralléle 
tous les procédés ou sous-procédés proposés ; il suffit de respecter cer- 
tains principes : nous pratiquons une extirpation large, une résection 
des deux pectoraux, un évidement soigneux de la gouttiére dorso- 
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sous-scapulaire, avec sacrifice du grand dentelé si ce dernier ne se 
sépare pas facilement des amas ganglionnaires et graisseux. Nous 
sacrifions le nerf du grand dorsal. Nous veillons toujours a dissocier 
lYaponévrose du sous-clavier et A contréler ce relais ganglionnaire 
axillaire haut. Nous sacrifions largement le tégument, en dehors de 
la zone ot se décéle le signe de la peau d’orange. Nous ménageons la 
veine axillaire, facile A cliver dans les stades I et II. Nous veillons a 
toujours bien disséquer le prolongement axillaire du lambeau posté- 
rieur, auquel on peut laisser des lobules glandulaires adhérents. 

Lorsqu’il n’y a pas de suppuration post-opératoire, la fonction du 
bras est satisfaisante dés leur troisitme mois, et nous n’observons 
pratiquement jamais d’cedéme chronique important. 

Ce sont pratiquement des interventions ménageant les faisceaux 
inférieurs du grand pectoral ou méme le petit pectoral qui fournissent 
le lot le plus important de récidives axillaires. Sur ces 30 récidives 
axillaires aprés opération d’Halsted étudiées, 3 seulement sont consé- 
cutives a des opérations faites au Centre, selon les principes cités plus 
haut. 

L’importance de l’évidement axillaire large est certain. 

Que valent, sous l’angle des récidives locales, les greffes cutanées ? 
Nous ne les pratiquons pas systématiquement. Sur 30 cas ow elles 
ont été faites, nous connaissons 2 récidives locales (stade III). Il y a 
d’ailleurs aux Etats-Unis, oi Halsted avait signalé l’intérét de ce 
mode de réparation post-opératoire une tendance actuelle a le refuser. 
S. F. Marschall et R. F. Hare (Annales of Surgery, 1947, 125, 6, 688, 
702), rassemblant des statistiques trouvent un peu plus de récidives 
locales aprés greffes. Le procédé ne doit pas étre proposé systémati- 
quement, mais on doit savoir en user pour ne pas étre tenté de passer 
trop prés de la zone infestée en pratiquant l’incision. Le souci de fermer 
ne doit pas compter lors du tracé de celle-ci. 

Nous ne pratiquons plus l’évidement sus-claviculaire. Il ne nous 
a donné que des déboires. Nous n’avons pas l’expérience du curage 
du groupe de la mammaire interne dont David Patey, de Londres, 
a publié des observations heureuses mais peu nombreuses. 


B. La radiothérapie seule est certainement une arme précieuse. On 
doit admettre la radio-sensibilité de la plupart des tumeurs mammaires. 
Nous manquons actuellement d’expérience au Centre de Lyon, mais 
il n’est que de se référer au rapport de Maisin (Congres de Genéve, 
1948), ou a celui de Baclesse (Congrés Frangais, 1948), pour apprendre 
que les survies de cing ans obtenues par seule radiothérapie sont 
parfaitement superposables a celles de l’association radiochirurgicale. 
La méthode de Keynes : radiumthérapie par puncture et appareil 
moulé, donne a Capizzano en 1939, 66, 66 p.100 de survies decing ans 
sur une centaine de cas opérables. Mais un argument de grande impor- 
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tance doit étre avancé : la technique radiologique demande autant 
d’exactitude que les techniques opératoires, et on fait varier les survies 
de 30 a 60 p. 100 selon la chronologie, le nombre des champs et les 
constantes d’irradiation. C’est un procédé de maniement difficile et 
souvent encore incertain. 


C. L’association radiochirurgicale a toujours été pratiquée avant 
ou aprés opération d’Halsted. Nous pensons que la technique de 
Mac Writer, d’Edimbourg, inspirée de celle de Wintz, d’Erlangen, 
consistant a pratiquer la mastectomie simple et 4a irradier l’aisselle 
s’appuie sur des faits que l’étude du traitement des récidives axillaires 
nous a montrés probants. Elle nous semble pourtant peu logique, 
n’ayant aucune preuve formelle de la dissémination lymphatique aprés 
l’opération d’Halsted suivie de radiothérapie et faite pour des stades 
II (et non pour. des stades plus avancés).’ 

La radiothérapie pré-opératoire a pratiquement toujours été faite 
pour « désinfiltrer » des stades III. Les résultats de la chirurgie, dans 
ces conditions, sont décevants. Nous n’avons pas l’expérience de la 
vraie radiothérapie prophylactique. Maisin, rassemblant les résultats 
de Sigvard Kaae (1947), et ceux du Royal Cancer Hospital de Londres 
reconnait son avantage et pense qu’il n’est pas nécessaire d’adminis- 
trer de fortes doses au thorax. 

La radiothérapie post-opératoire a toujours été faite dans le but de 
stériliser la cicatrice, l’aisselle et le creux sus-claviculaire. Nous avons 
utilisé deux 4 quatre champs de surface moyenne, et avons étalé sur 
40 4 60 jours environ. Nous avons distribué le plus souvent de 3.000 
a 6.000 r (sous 150 4 200 Kv.) (tableau XIID). 

Comme pour la radiothérapie seule, les différences de tactique ont 
une grande importance et Firket et Desaive avaient fait remarquer, 
en 1939, que la date de l’irradiation post-opératoire (précoce, préven- 
tive, retardée ou tardive) de méme que la chronologie et la surface 
modifiaient beaucoup les résultats. 

La discussion de nos résultats ne vaut done que pour la technique 
que nous avons schématisée. La dose totale étant pratiquement le 
seul élément variable, nous avons tenté de définir le nombre de succés 
de cing ans sans récidive en fonction de cette donnée. I] est trés difficile 
de conclure, surtout dans ce domaine ou l’irradiation a été prophylac- 
tique. Il semble que la dose a peu d’importance et que c’est méme tes 
doses faibles qui donnent les meilleurs résultats. 

Nous manquons d’arguments statistiques pour étre plus affirmatifs, 
mais l’importante documentation établie par Maisin, basée sur l'étude 
des principaux travaux étrangers et sur ces observations, met bien 
Vaccent sur ce fait : il n’est pas nécessaire de donner des doses fortes 
et de multiplier les champs pour améliorer les résultats. Cet auteur 
préconise un grand champ hémi-thoracique et une dose totale de 750 r. 
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Il ajoute une irradiation de 1000 r sus-claviculaire. Il évoque la tech- 
nique a peu prés identique de Gratzek et Stenstrom. 

Les meilleurs arguments doivent étre tirés de l’observation de 
certains succés sur des récidives ganglionnaires, par exemple, et de 
Vétude des suites de la méthode radio-chirurgicale. 

Les effets de la radiothérapie post-opératoire, dansnos observations, 
semblent avoir été : 

a) La suppression des récidives sternales (ou mammaires internes) 
méme pour des formes de quadrants internes, et la suppression de 
récidives 4 type lymphangitique. 

b) Le nombre restreint de récidives axillaires. 

Par contre, l’effet sur la fréquence des récidives locales et sus-clavicu- 
laires n’est pas prouvé. 

Comment interpréter ces résultats ? 

Il est possible que, bien que faibles et non cytolytiques, les doses 
données au thorax, aprés opération d’Halsted, c’est-a-dire, aprés sup- 
pression d’une masse musculaire, graisseuse et glandulaire importante, 
peuvent stériliser les chaines mammaires internes devenues trés proches 
de la surface et situées dans un plan frontal. 

Il est prouvé par l’observation des résultats du traitement des réci- 
dives axillaires que celles-ci sont radiosensib:es. I] est probable que 
cet effet se retrouve dans le domaine de la prophylaxie, surtout si elle 
est pratiquée précocement aprés l’exérése. 

Enfin, il semble que les manifestations aigués de perméation dans 
la cicatrice sont trés radiosensibles. La aussi nous avons observé des 
effets, malheureusement de courte durée, sur des récidives de ce type. 
Mais c’est les échecs qui doivent étre surtout considérés. 

a) Les récidives sus-claviculaires sont certainement beaucoup moins 
accessibles que les récidives axillaires. Parmi les 10 cas observés aprés 
association radiochirurgicale, nous en connaissons 5 survenant préco- 
cement pour des formes au stade III. On avait donné 1.500 ren moyenne 
sur le creux sus-claviculaire, par un champ antérieur. La dose est 
manifestement insuffisante. De méme, les 5 autres récidives du stade I 
ou II ont survenu aprés administration de 3.000 r au maximum sur 
toute le région thoraco-axillo-claviculaire. 

Par contre les quelques succés de plus de cing ans pour des récidives 
sus-claviculaires ont été obtenus par une irradiation en 2 champs de 
la région, atteignant 4.500 4 10.000 r et établie sur trente a soixante 
jours. 

On peut admettre une insuffisance de traitement. I] semble que 
cette région correctement irradiée, peut dans quelques cas favorables 
étre stérilisée. 

b) Les récidives locales quoique prétende Kaal ne semblent pas 
empéchées par la radiothérapie. D’ailleurs pourrait-on l’admettre pour 
des manifestations qui peuvent surgir 4 la trente-cinqui¢me ou qua- 
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rante-sixiéme année, et qui sont souvent tardives ? Regaud et ses 
éléves nous avaient enseigné dans le domaine expérimental qu’il est 
des colonies néoplasiques qui s’organisent dans la cicatrice, ou les 
conditions trophiques spéciales créent une radiorésistance particuliére. 
Il y a sans doute 1a une illustration de ce fait.. D’ailleurs, nous savons 
que le traitement radiothérapique seul des récidives locales est bien 
inférieur au traitement chirurgical, électrochirurgical, ou a l’association 
radiochirurgicale pour laquelle l’exérése a sans doute joué le rdéle 
primordial. 

Telles sont donc quelques-unes des limites de la radiothérapie associée 
a la chirurgie. Est-elle dangereuse ? D’aucun l’ont prétendu. 

La fréquence des récidives sus-claviculaires et des métastases aprés 
un pareil traitement peut servir d’argument. En réalité cet argument est 
sans valeur. Si on envisage spécialement les complications précoces, 
survenant avant la troisiéme année et qu’on voudrait attribuer au traite- 
ment, oa constate qu’elles atteignent 39 p. 100 de toutes les complica- 
tions et surviennent spécialement pour des stades II et III. Or, on peut 
comparer avec le taux de ces mémes compiications d’apparition spon- 
tanée, dans notre lot de formes inopérables (tableaux III, IV, V, VI). 
Dans les trois premiéres années, 67,6 p. 100 des cancers du sein livrés A 
eux-mémes ont des récidives sus-claviculaires ou des métastases. Or, 
comme plus de 87 p. 100 des cas traités et ainsi compliqués n’évoluaient 
pas depuis plus de six mois avant l’intervention, la comparaison avec 
les évolutions spontanées reste possible et l’avantage demeure au traite- 
ment radiochirurgical. 

On a fait aussi remarquer que la radiothérapie favorisait l’apparition 
d’cedémes chroniques du bras et M. Ducuing a beaucoup insisté sur ce 
fait. Nous n’avons pas été spécialement alertés par cette complication. 
Il y a de nombreuses causes 4 ces cedémes : la plupart sont attribuables 
a une récidive axillaire ou sus-claviculaire ; d’autres sont consécutifs 
a des thrombophlébites aprés évidement laborieux de l’aisselle, alors 
que la section et la ligature accidentelle ou la résection de la veine 
axillaire saine est pratiquement sans inconvénient ; certains, enfin, 
d’apparition assez brusque et souvent tardifs précédent l’apparition 
d’une récidive. Sur ces derniers MM. Morel, Josserand, Arloing et 
Badinand (Journal de Médecine de Lyon, 1941, 525-531), ont apporté 
des commentaires fort intéressants. Tout semble se passer comme une 
réaction histaminique précédant la récidive clinique. Nous avons 
observé un cas fort curieux ou l’coedéme du bras précéda de deux ans 
une récidive non pas ganglionnaire, mais locale. Si on défalque tous 
ces cedémes, il reste sur l’ensemble 3 cas, survenus chez des femmes 
n’ayant pas eu de suppuration et ot des doses variant de 6.500 a 
12.000 r peuvent étre incriminées. 

Ainsi la radiothérapie peut tendre vers un optimum plus que vers 
un maximum thérapeutique. Certaines régions peuvent et doivent étre 
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irradiées électivement en cherchant un effet de stérilisation et les parti- 
sans des doses fortes, en champs restreints et trés étalés (Baclesse) 
soutiennent a ce point de vue une opinion justifiée. Pour les champs 
thoraciques, ot les doses fortes font courir le risque de complications 
pulmonaires, l’expérience semble confirmer les vues d’auteurs comme 
Maisin, partisans des doses numériquement faibles, sur un champ 
unique et trés large. 


THERAPEUTIQUES HORMONALES ASSOCIEES 


Nous n’avons pas d’expérience suffisamment étendue et prolongée 
pour apporter des conclusions. 

Nous retenons les conclusions du rapport de Maisin sur la castration 
radiothérapique. La loi du grand nombre semble apporter un argument 
favorable 4 ce procédé chez les femmes avant la ménopause. Sur 
14 cas suivis longtemps et irradiés correctement, nous connaissons 
11succés. Mais l’observation de métastases pulmonaires graves révélées 
aprés ce traitement nous incite 4 des restrictions. Nous n’avons 
également pas l’expérience d’Horsley sur la castration chirurgicale. 
L’un de nous (Dargent, Papillon et Guinet, Bulletin du Cancer, 1948 
35, 4), a été surpris sur des formes sévéres du nombre inusité de 
métastases insoupconnées de l’ovaire. Est-ce suffisant pour faire accep- 
ter une solution aussi radicale 4 une femme jeune déja mastectomisée ? 
Jusqu’a plus ample informé nous ne le pensons pas. Connaissant 
1,5 p.100 de cancers révélés aprés castration généralement chirurgicale 
dans notre statistique d’ensemble, nous estimons qu’une mutiliation 
aussi brutale peut mettre en jeu des influences hormonales vicariantes 
aussi dangereuses. 

C’est pourquoi nous tenons également pour insuffisamment contrélée 
la méthode de Prudente qui administre de la testostérone a doses 
trés importantes aprés l’exérése. 


Vv. — CONCLUSIONS 


En présence d’une affection dont la genése et le pronostic restent 
encore si mal connus, il est impossible de préconiser systématiquement 
et sans appel, une seule méthode thérapeutique. 

L’association radiochirurgicale demeure un procédé excellent. 
On peut la réaliser par l’association curiethérapie-Halsted (Maisin), 
par la méthode dite de Stockholm (radiothérapie pré-et post-opéra- 
toire), par l’irradiation pré-opératoire seule ou, surtout, par l’irradiation 
post-opératoire, tactique courante, décidée aprés contréle histologique 
des relais ganglionnaires, pour les uns, systématiquement pour les 
autres. 


BULL. DU CANCER, 1949. — T. 36. 18 
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L’opération d’Halsted correctement pratiquée demeure une garantie 
contre les récidives axillaires surtout. 

Est-il dangereux comme le prétend Mc Writer d’enlever les ganglions 
de l’aisselle, éléments présumés défensifs ? L’irradiation proposée par 
cet auteur ne supprime-t-elle pas, avec les colonies cancéreuses qu’ils 
supportent, leurs éléments propres destinés a cette défense ? Et si on 
admet la radiosensibilité, pourquoi ne pas faire étendre le bénéfice de 
la méthode au sein lui-méme et oser franchement refuser la chirurgie. 
Pourquoi garder cette indication chirurgicale mineure ? 

Il est en effet certain que la radiosensibilité des tumeurs mammaires 
est un fait objectif. Mais la technique d’irradiation est trés difficile 
et encore imprécise ; d’autre part il n’est pas prouvé que le résultat 
esthétique et fonctionnel d’une irradiation poussée a des doses de stérili- 
sation soit bien supérieur a celui d’une opération d’Halsted bien faite. 

Si on admet donc la valeur curatrice del’opération d’ Halsted faut-il 
préconiser l’irradiation pour les stades I, en admettant l’erreur par 
omission dans l’examen histologique ? Nous pensons que les statistiques 
de l’association radiochirurgicale pour ce stade étant les meilleures, 
il faut se fier a leurs résultats et la préconiser surtout si la patiente 
est jeune. 

Mais malgré tout, si on a la possibilité d’améliorer le pronostic a 
cing ans des formes au stade I et II, et partant la statistique globale, 
en sachant refuser d’emblée pour la chirurgie radicale les formes au 
stade III, méme encore extirpables, l’évolution reste soumise a des 
impondérables dans l’immédiat et l’avenir lointain que les gestes a 
visée destructrice chirurgicaux ou radiothérapiques n’ont pas prévus. 

Nous pourrions extraire de notre lot d’observations des remarques 
multiples : une femme guérie depuis onze ans présente aussitét aprés 
une opération pour cataracte et une incision de phlegmon de la main 
(du cété opéré) une récidive axillaire et sus-claviculaire graves. Une 
autre guérie depuis deux ans, recoit un violent choc sur la paroi thora- 
cique. En quelques semaines, sur un hématome surgit une métastase 
sternale. Une autre guérie depuis trois ans, subit une grave dépression 
morale. Aussitét aprés, apparait une métastase de la colonne cervicale. 
Influences traumatiques, inflammatoires, psychiques ? Tout peut étre 
invoqué. I] est vraisemblable que tout était déja prét pour cette évolu- 
tion comme tout était prét d’emblée pour la récidive locale survenue 
a la trente-cinquiéme année. 

Aussi c’est dans le sens de l’entretien d’un équilibre général, autant 
métabolique qu’endocrinien que nous devons tendre. La castration 
nous semble une thérapeutique trop brutale et génératrice d’un désé- 
quilibre trop brusque. I] faudrait l’accorder avec une thérapeutique 
régulatrice de toutes les autres endocrines et méme avec des principes 
de diététique. Déja en 1939, Maisin, Etas et Line proposaient un type 
de régime alimentaire décholestériné pour ces malades. 
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Quant au geste d’exérése ou méme de stérilisation radiothérapique, 
il nous semble qu’on devrait le considérer comme un temps de cette 
thérapeutique générale. Un cancer du sein doit étre traité sans délai. 
Est-ce pour cela qu’il doit étre opéré aussi vite ? C’est spécialement 
au cours de la grossesse et pour certains cancers au stade I, mortels 
dans l’année qu’on acquiert cette notion de l’aggravation possible 
par un geste intempestif, et de l’existence d’un moment thérapeutique 
favorable, admis par Huguenin 

L’observation des effets courts, mais souvent spectaculaires de la 
télércentgenthérapie dans des formes avancées nous a fait admettre 
son effet salutaire et l’un de nous depuis quatre ans prépare systéma- 
tiquement V’intervention chirurgicale par une irradiation du thorax 
a 1 métre, ou du tronc a 1 m. 40. Cette radiothérapie plus fonctionnelle 
que stérilisatrice agit certainement autant sur la meelle osseuse que 
sur le tissu hépatique, la rate et les grandes glandes endocrines. L’amé- 
norrhée consécutive, mais généralement assez tardive qui en résulte 
en est la preuve. Elle n’est pourtant pas l’indice d’une castration 
vraie, comme en font foi deux piéces opératoires d’ovaires prélevés 
occasionnellement. Les résultats précoces nous permettent de consi- 
dérer ce procédé comme un des meilleurs, mettant en général a l’abri 
des évolutions graves aprés intervention. Que vaudra-t-elle dans un 
avenir lointain ? Nous l’ignorons et il n’y a pas lieu, a priori, d’espérer 
beaucoup parce que l’équilibre général et endocrinien ne semble créer 
que des conditions temporaires de «climat » et non s’adresser 4 la 
cause méme du mal. Mais si nous avons 14 un moyen de rendre la théra- 
peutique radicale toujours efficace, en évitant les quelques évolutions 
graves de la premiére année et de prolonger notablement la survie, il 
mérite qu’on lutilise jusqu’é plus ample informé. 
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Information 


Congres Frangais de Gynécologie 


Le Conerés Francais de GYNECOLOGIE aura lieu La Baule, 
du 30 mai au 2 juin 1950, sous la présidence de M. André Chalier 
(Lyon). 
Question a Vordre du jour : B 


Le cancer du corps utérin. 
Rapporteur général, Professeur Chalnot (Nancy). 


Renseignements et adhésions ; Docteur Maurice Fabre, secrétaire 
général, 1, Rue Jules-Lefebvre, Paris 9°. 


Le Gérant : Georges Masson. 
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